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RESUMEN 
 
Objetivos: Evaluar la capacidad para predecir mortalidad a 28 días de las variables 
que valoran el componente metabólico del Estado Ácido Base en una cohorte de 
pacientes hospitalizados en la Unidad de  Cuidados Intensivos del Hospital el Tunal. 
Población: Se incluyeron 122 pacientes, durante el período comprendido entre el 
24 de Enero de 2013 y el 05 de Junio de 2013. Se excluyeron pacientes con: 
Neumopatia crónica, terapia reemplazo renal primeras 24 horas, hepatopatía aguda 
o crónica, ginecoobstetricas, pobre expectativa de vida.  
Metodología: Se realizó un estudio prospectivo, observacional, analítico sobre una 
cohorte. Se realizó análisis univariado de variables continuas, prueba de normalidad 
(Kolmogorov-Smirnov), correlación de Spearman para obtención de variables 
significativas y modelo de regresión logística (Prueba de bondad y ajuste Hosmer y 
Lemeshow), curva ROC. Se empleó el consentimiento informado. 
Mediciones y Resultados: Se emplearon las muestras sanguíneas obtenidas a 
través de catéter central y punción arterial al ingreso. Pacientes registrados en él 
estudió n = 250, mortalidad a 28 días n = 33. Análisis Univariado: No presentó 
distribución  normal. Análisis multivariado: modelo de regresión logística, de las 
variables relacionadas con la mortalidad a 28 días, el APACHE II es significativa OR 
= 1.188 y mayor área bajo la curva ROC =  0.693. El R2 de Nagelkerke es bajo  
0.293, por lo tanto es un modelo explicativo más no de pronóstico. 
Conclusiones: En el modelo Final  se demostró que  es  explicativo para aquellas 
poblaciones que guarden características similares a las de este estudio. La variable 
que presento más significancia estadística para valorar la mortalidad es  el Apache 
II por estar compuesta por multiples variables (p – valor 0,008), demostrada en la 
curva ROC, en el caso del HCO3- y la BEua  es de 0,403 los cuales no se consideran 
predictores efectivos de mortalidad. El  H+ metabólico  no fue significativo (p – valor 
0.307) y no participo en el modelo final. 
Palabras Claves: Estado ácido base, Correlación, Hidrogenión metabólico, 
Mortalidad. 
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ABSTRACT 
Objectives: To evaluate the ability to predict 28 – day mortality variables that assess 
the metabolic component of acid base status in a cohort of patients hospitalized in 
the intensive care unit of the Hospital Tunal. 
Population: 122 patients were included, during the period from 24 January and 05 
de June 2013. We excluded patients with: Chronic lung disease, renal replacement 
therapy 24 hours, acute or chronic liver disease, gynecological and obstetric, poor 
expectation of life. 
Methodology:  A prospective, observational, analytical, study was conducted on a 
cohort. Univariate analysis of continuous variables, normality test (Kolmogorov-
Smirnov), Spearman correlation for obtaining significant variables and logistic 
regression model (test and Hosmer and Lemeshow goodness adjustment) ROC 
curve was performed informed consent was used. 
Measurements and results: Blood samples obtained through central catheter and 
arterial puncture were employed income. Patients enrolled in the study n = 250, 28 
day – mortality n = 33. Univariate analysis: Not presented normal distribution. 
Multivariate analysis: logistic regression model, the variables associated with 
mortality at 28 days, the APACHE II is significant OR = 1.18 and greater area under 
the ROC curve = 0.69. The R2 Nagelkerke is low of 0.29, so an explanatory model is 
not forecasting more.  
Conclusions: In the final model was shown to be explanatory for those populations 
that keep similar to those in this study characteristics. The variable that are 
presented to assess the statistical significance mortality APACHE II consist of 
multiple variables (p - value 0.008), shown on the ROC curve, in the case of HCO3-  
and BEua is 0.403 which is not considered effective predictors of mortality. The 
metabolic H+ was not significant (p - value 0.30) and do not participate in the final 
model.  
Keywords: acid-base status, Correlation, metabolic hidrogenión, Mortality. 
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INTRODUCCIÓN 
 
 
El estado ácido-base (EAB) es una manifestación fundamental del funcionamiento 
del cuerpo humano. A lo largo de los años, su interpretación fisiológica ha sido tema 
de grandes debates académicos que ha ayudado al progreso de su entendimiento. 
En su estudio se han desarrollado modelos fisiológicos que representan la realidad  
expresada en forma de ecuaciones matemáticas, que han servido para explicar y 
predecir la relación entre los ácidos y las bases y la regulación del H+. Se han 
postulado tres modelos: el primero fue el modelo de Henderson  y Hasselbalch (H-
H), quienes   basados en el concepto de ácido de Arrhenius, plantearon el sistema 
HCO3-/H2CO3  como el principal determinante del EAB. Sin embargo, rápidamente 
se identificaron  las limitaciones que se tenían para excluir el componente 
metabólico del respiratorio utilizando este enfoque. El segundo modelo fue el de 
Singer y Hastings, quienes propusieron la base búfer que evolucionó al término base 
exceso (BE), la cual fue tomada como indicadora del componente metabólico 
propuesto. El tercero fue el de Peter  Stewart, quien planteó una mirada “diferente” 
en el análisis del EAB llamado  “físico – químico”. (Cruz, 2009) 
En los últimos años han surgido otras medidas que evalúan el componente 
metabólico del EAB, las cuales fusionan parte de los modelos (Cruz, 2009), tal es el 
caso de la Base Exceso por Aniones No medibles (BEua) y el Anión GAP Corregido 
(AGc). Estos enfoques han sido llamados semicuantitativos y  han ganado un uso 
clínico importante, ya que con la diferencia de iones fuertes (DIF), además del 
lactato, buscan predecir en situaciones como el trauma severo o  sepsis, la 
mortalidad de los  pacientes que se encuentran en los servicios de urgencias o en 
unidades de cuidado crítico.  
Además de lo anterior hacia la segunda mitad de los 80 los Doctores Luis Eduardo 
Cruz y Alonso Gómez propusieron el concepto de los “Hidrogeniones metabólicos”, 
o “delta de H+” como otra forma de interpretar componente metabólico del EAB, el 
cual trae consigo un concepto muy relacionado con el metabolismo celular del 
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Hidrógeno. Esta medida ha tenido varias evaluaciones, que han mostrado su 
potencial utilidad en la evaluación del paciente critico (Cruz et al. 2009, Gómez et 
al., 2008, Gómez et al, 2010).   
Por su parte en la maestría de Fisiología de la Facultad de Medicina de la 
Universidad nacional de Colombia, el Dr. Luis Eduardo cruz lidera la línea de 
investigación en “Fisiología de Sistemas  Aplicada al  Cuidado Critico” en donde se 
ha venido obteniendo productos  del estudio del EAB, como  es el trabajo realizado 
por el Dr.  Juan José Diaztagle con su tesis titulada “Comparación de diferentes 
medidas para el abordaje fisiológico del equilibrio ácido base en pacientes críticos 
en la ciudad de Bogotá”. Este estudio tenía el objetivo de establecer la correlación 
que existe entre la aplicación de una fórmula utilizada para cuantificar el 
componente metabólico del EAB mediante los H+ metabólicos y medidas 
tradicionales utilizada en pacientes de cuidado crítico en donde se estableció una 
correlación estadísticamente significativa con el AGc, BEua, la base exceso 
estándar (SBE) el SIG y el lactato. La correlación más fuerte se encontró con SBE 
(Diaztagle, 2008). Recientemente el Dr. Diego Eder Gómez sustentó su tesis titulada 
“Comparación de dos modelos para evaluar el estado ácido –base de caballos con 
colitis” en la cual se comparó el modelo de Henderson – Hasselbalch y la DIF y 
además se evaluó el valor predictivo de las pruebas subrogadas  para detectar 
hiperlactatemia. Concluyó que el método de la DIF era más  eficaz en el diagnóstico 
de desórdenes metabólicos mixtos en el mismo paciente  y que dicho diagnostico 
no se puede realizar  mediante  la fórmula H-H porque dos alteraciones metabólicas 
son completamente excluyentes. (Gómez, 2011). Se pretende con este proyecto de 
tesis continuar con las evaluaciones sobre la utilidad del H+ metabólico como 
predictor de mortalidad en pacientes hospitalizados en la unidad de cuidado crítico 
del hospital el Tunal,  correlacionado los datos obtenidos con las variables 
predictoras de mortalidad que se encuentran en la literatura. 
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JUSTIFICACIÓN 
 
Evaluar la capacidad del H+ metabólico para predecir mortalidad en  pacientes de 
cuidado crítico es importante debido a que  se considera una variable 
complementaria que evalúa el EAB. Algunos métodos utilizados para evaluar el EAB 
requieren toma de  muestras con  reactivos específicos del laboratorio de las 
instituciones prestadoras de salud, lo que puede  aumentar los costos, afectando 
posiblemente la realización de  la prueba. En contraste el H+ solo requiere medición 
de gases sanguíneos (pH y PCO2). (Cruz, 2009). Es viable ya que  requiere para su 
obtención el equipo humano de la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) y el empleo 
de la máquina de análisis sanguíneos y  de los aditamentos para la toma de gases, 
que usualmente se encuentran en las UCI. El desarrollo de la investigación, 
favorece el fortalecimiento de la línea de “Fisiología de Sistemas Aplicada al 
Cuidado Crítico” en especial de la fisiología del EAB y como continuación en la 
profundización del legado conceptual del “H+ metabólico” y su aplicación en el 
paciente crítico. 
 
PREGUNTA DE INVESTIGACIÓN 
¿CUAL ES LA CAPACIDAD PARA PREDECIR MORTALIDAD A 28 DÍAS DEL H+ 
METABÓLICO COMPARADO CON OTRAS VARIABLES QUE EVALUAN EL 
COMPONENTE METABÓLICO DEL ESTADO ACIDO BASE EN LOS PACIENTES 
CRÍTICAMENTE ENFERMOS DEL HOSPITAL EL  TUNAL? 
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1. MARCO TEÓRICO 
 
Desde el gran legado que nos dejó Claude Bernard, la idea de un medio interno 
significa que las células internas de los organismos superiores, están bañadas por 
líquidos (plasma sanguíneo, linfa, plasma intersticial) cuya composición sólo puede 
variar entre límites muy estrechos sin que peligre la vida, o al menos la normalidad 
funcional (P- Sunyer,1965). El mantenimiento fisiológico del ambiente interno, hasta 
cierto punto constante, es una de los principales resultados del bienestar de los 
órganos del cuerpo. La temperatura corporal, el volumen y la osmolaridad de los 
líquidos, así como los electrolitos incluido el equilibrio de los ácidos y las bases son 
manifestaciones especiales de la homeostasis. (Levitzky, 2008). 
El conocimiento de la existencia  de los ácidos y las bases nos lleva  a la 
comprensión de la regulación  del  equilibrio del ion Hidrógeno y su relación con los 
demás iones del organismo. Debe existir un equilibrio entre el aporte, la producción 
y la eliminación del ion Hidrógeno del organismo así como de los demás  iones. 
Para lograr esto se requiere la participación de reguladores como son los pulmones, 
riñones, sangre y células (Guyton, 2011).   
 
1.1 ASPECTOS QUÍMICOS DEL ESTADO ÁCIDO BASE 
Al evaluar los conceptos de ácidos y bases, existen dos definiciones que son las de 
mayor uso: la primera, propuesta entre 1880 - 1890 por Arrhenius, define un ácido 
como una sustancia que al disolverse en agua aumenta la [H+]. Análogamente, las 
bases son sustancias que, al disolverse en agua, aumentan la [OH-]. La segunda, 
es la definición propuesta en 1923 por  Johannes Brönsted y el químico inglés 
Thomas Löwry, en la cual  un ácido es una sustancia (molécula o ion) capaz de 
donar un protón a otra sustancia y una base es una sustancia capaz de aceptar un 
protón. Esta definición, se aplica a reacciones que  se llevan a cabo en disoluciones 
acuosas y es la más usada por los fisiólogos desde cerca de 1955. (Diaztagle, 
2008). Los ácidos según su naturaleza química pueden ser fuertes o débiles. Los 
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ácidos fuertes son aquellos que se disocian rápidamente y liberan grandes 
cantidades de H+ a la solución (ejemplo HCl); en cambio los ácidos débiles 
presentan menos tendencia a disociar sus iones y por lo tanto libera H+ con menos 
fuerza (ejemplo H2CO3). Una base fuerte es la que reacciona de una manera rápida 
y fuerte con un H+ eliminándolo de la solución (ejemplo OH), una base débil 
reacciona débilmente comparativamente con la anterior (HCO3-). (Guyton, 2011). 
La acidez  de una solución  depende de la actividad de los Hidrogeniones en la 
solución, la cual  se representa con el símbolo αH+, y está muy relacionado con la 
[H+] en la solución. (Levitzky, 2008). αH+ en el agua pura es alrededor de 10-7 mol/L. 
Las soluciones que tienen una αH+ mayor que 10-7mol/L, se le denomina soluciones 
ácidas y si es menor a 10-7 mol/L, se le denomina  soluciones alcalinas. En una 
solución diluida al infinito tal como se comporta la sangre la αH+ es igual a la [H+]. 
(Davenport, 1976). 
Por otra parte la [H+] se mantiene en sangre en un valor aproximado a 0,00004 
mEq/L o 40 neq/L. Al ser este un valor numéricamente pequeño, lo habitual es 
transformar esta concentración en escala logarítmica. El pH es la forma en que se 
expresa la acidez en términos del logaritmo decimal negativo de la actividad de los 
iones Hidrógeno en solución.   (Davenport, 1976).   
Entonces: 
pH= - logαH+ 
 pH = log 1/ [H+]   
 pH = - log [H+]   
En esta fórmula se puede plantear que el pH es inversamente proporcional a  [H+]. 
El valor de pH es muy variado dependiendo en donde se mida. El pH normal en 
sangre arterial es 7,4, en sangre venosa y líquidos intersticiales es 7,35. Valores por 
debajo de 7,4 son  catalogados como acidemia y por encima de este valor  
alcalemia. El límite inferior del pH sanguíneo con que la vida es posible es 6,8 y el 
superior es 8.  El pH intracelular oscila entre 6 y 7,4. (Por hipoxia y mala irrigación 
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de los tejidos puede dar a acumulación de ácidos y reducir el pH) El pH de la orina 
puede oscilar entre 4,5 y 8 según el EAB del líquido extracelular. (Guyton, 2011). 
Para entender  la relación existente entre los ácidos y las bases y su afectación al 
pH, es pertinente tener en cuenta los siguientes conceptos químicos. 
a) El equilibrio químico: concepto relacionado con la ley de acción de masas, en 
la cual  una reacción está en equilibrio cuando  la relación entre los productos y los 
sustratos permanecen constantes. Es decir cuando la velocidad de la reacción en 
una dirección (A + B → C + D) es igual a la velocidad de la reacción inversa (C + D 
→ A + B), tan pronto como los sustratos se trasforman en productos la reacción 
inversa sucede. En el equilibrio la relación entre sustratos y productos está 
determinada por la  constante de equilibrio (Keq). (Silverthorn, 2010). 
Donde 
A+B  →  C+D 
                                                                ← 
 
                                                                                           
Keq =  
[C][D] 
[A][B] 
 
b). La autodisociación del agua: Es la capacidad del agua para ionizarse. Aunque 
ligera, es muy importante para la vida, ya que el agua puede actuar como ácido o 
como base. Esta ionización se puede representar como la transferencia de  protones 
intra molecularmente, que pueden conformar un ión hidronio (H3O+) y un ión 
hidróxido  (OH-) de la siguiente manera: 
H2O +  H2O ↔ H3O+ + OH- 
Los protones existen en la solución no solamente como H3O+ sino como multimeros 
como H5O2+ y  H7O3+. Tradicionalmente se ha representado al ion Hidrógeno  así 
(H+), pero en realidad esta es una forma altamente hidratada. Los iones Hidronio e 
Hidróxido de manera continua se recombina para formar moléculas de agua. No se 
puede afirmar que un Hidrógeno u Oxígeno de manera individual se consideren 
como un ion o forme parte de una molécula de agua, ya que en un instante es un 
ion y un instante después es parte de una molécula. Es mejor referirse  a la 
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probabilidad de encontrar al Hidrógeno en un instante del tiempo como ion  o 
formando parte de una molécula de agua. La probabilidad de que un átomo de  
Hidrógeno exista como ion es de 0.01 entre 100 y 99 de 100  de que exista como 
agua. La probabilidad de que un ion  de Hidrógeno  o Hidroxilo exista en el agua 
pura es aproximadamente de 1.8 x 10 -9, estos iones contribuyen significativamente 
a las propiedades del agua. (Murray, 2003). 
1.2 FISIOLOGÍA DE LA REGULACIÓN DE LOS IONES  DE HIDRÓGENO 
Para el abordaje de la fisiología ácido base se debe tener en cuenta el equilibrio 
entre la ingesta y la excreción corporal total de ácidos y bases, así como la 
regulación de  la concentración de los amortiguadores fisiológicos que se 
encuentran en la sangre, las células, los riñones y  los pulmones que son esenciales 
para el mantenimiento de las concentraciones de los iones Hidrógeno  [H+]  en el  
líquido extracelular e intracelular. 
La [H+] influye en casi todos los sistemas enzimáticos del organismo afectando 
todas las células  y las funciones del organismo, es por esto que se requiere una 
regulación precisa de este ion. La [H+] es baja en comparación de otros iones 
presentes en el cuerpo. Por ejemplo las concentración de sodio en el líquido 
extracelular es de 142 mEq/L, en comparación con la cifra media de la [H+] que es 
de 0,00004 meq/L; las variaciones en las concentraciones  del  [H+] del líquido 
extracelular  son solo de una millonésima en comparación con las del sodio. 
(Guyton, 2011). 
Cada día los procesos bioquímicos celulares adicionan ácidos o bases a los líquidos 
corporales afectando  la [H+] y el pH, por su parte los riñones excretan ácidos y 
bases para igualar con exactitud la cantidad que ingresaron y mantener el principio 
de estabilidad. (Eaton, 2006).Las vías de entrada de ácidos y bases son variadas, 
se describe: 
1. Generación de ácidos o bases a partir  del metabolismo: El metabolismo 
oxidativo de la mayor parte de los alimentos es neutro. Las proteínas pueden 
aportar ácidos fijos cuando en sus cadenas presentan azufre y fósforo con 
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cadenas laterales catiónicas y pueden añadir bases cuando presentan 
cadenas aniónicas.  
2. Actividades  del tubo digestivo que añaden ácidos y bases: El tubo digestivo 
desde las glándulas salivales hasta el colon presenta un epitelio que puede 
secretar H+  a través de la membrana apical hacia la luz del tubo, 
acompañándose de transporte de un ion HCO3- hacia la sangre o viceversa. 
Además las secreciones exógenas del páncreas y el hígado aportan HCO3- 
en otras áreas del aparato digestivo.  
3. Procesamiento de alimentos ingeridos: el metabolismo oxidativo de 
carbohidratos y grasas es neutro, aunque existen trastornos como el 
metabolismo anaerobio de carbohidratos que produce ácido láctico y  el 
metabolismo de los triglicéridos hasta beta hidroxibutirato y acetoacetato en 
donde  se  añade ácidos fijos (cuerpos cetónicos). Otra fuente de ácidos o 
bases son algunos fármacos y soluciones intravenosas. (Eaton, 2006). 
Suele haber  una carga neta  pequeña de ácidos o bases producto de metabolismos 
de los alimentos o de procesos del tubo digestivo. Esta  carga puede aumentar en 
algunas circunstancias, pero independientemente del tamaño de la carga, el riñón, 
si funciona de manera apropiada, excretará la carga y mantendrá el cuerpo en 
estado estable. (Eaton, 2006). 
Como ya se había manifestado el organismo regula la [H+] en los líquidos orgánicos 
mediante tres sistemas primarios  para evitar la acidosis o la alcalosis, como son: 
los sistemas de amortiguación ácido base químicos de los líquidos orgánicos, el 
centro respiratorio y el control renal del equilibrio ácido base. Los describiremos en 
detalle a continuación: 
1. Amortiguación de los H+ en los líquidos corporales o amortiguadores de pH. 
Un amortiguador es cualquier sustancia capaz de unirse de manera reversible a los 
H+. Su respuesta es en fracción de segundos atrapando iones Hidrógeno, hasta que 
se restablezca el equilibrio, (no los elimina, ni los añade). 
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Un sistema amortiguador previene de grandes cambios en el pH posterior a la 
adición o pérdida de H+ de fuentes independientes. Los amortiguadores llevan la 
[H+] y el pH, cerca de su valor original, pero no los pueden mantener constantes 
porque se consume amortiguador en las reacciones. Sin embargo la acción de ellos  
da tiempo al riñón para alterar su excreción y restaurar el equilibrio. (Eaton, 2006) 
Entre los diversos sistemas amortiguadores del cuerpo tenemos que en el líquido 
extracelular el más importante en términos cuantitativos es el de CO2  y HCO3-, pero 
además actúan en paralelo la albúmina, y otras proteínas plasmáticas. A nivel 
intracelular son importantes las proteínas (hemoglobina) y los fosfatos   que  
reaccionan en términos de horas. Existe una amortiguación de la matriz del hueso 
en una escala de tiempo más lenta. (Eaton, 2006) 
Sistema de amortiguación del bicarbonato: Consiste en una solución de un ácido 
débil  H2CO3 y una sal bicarbonato NaH2CO3. El ácido carbónico  (H2CO3)  se forma 
en el organismo mediante la reacción: 
                                                                      AC 
CO2 + H2O  ↔ H2CO3 
 
Esta es una reacción lenta que produce cantidades pequeñas de H2CO3, a no ser 
que se produzca  en presencia de una enzima denominada Anhidrasa Carbónica 
(A.C), la  cual se encuentra  en los alvéolos, en los túbulos renales, en los eritrocitos, 
en las células parietales del estómago , el páncreas, el colon y en los plejos 
coroideos; parte de los tejidos expresa una o varias isoformas de  la enzima  a nivel 
intracelular, extracelular o ambas, acelerando la reacción para formar bicarbonato y 
un ion Hidrógeno mediante la ionización del H2CO3 de la siguiente forma: 
                                                       AC 
CO2 + H2O ↔ H2CO3 ↔ H+ + HCO3- 
 
Dado la provisión infinita de CO2, cualquier cantidad de ácido carbónico que se 
consuma se puede restituir a partir del CO2 generado por el metabolismo. Además 
y dada la presencia de H2O en todas las partes del cuerpo el CO2 se considera un 
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ácido porque forma parte del H2CO3, y es llamado ácido volátil por que puede 
expelerse por la vía aérea. 
El segundo componente, la sal bicarbonato, se encuentra principalmente en forma 
de Sodio (NaHCO3) en el líquido extracelular. NaHCO3 se ioniza formando 
NaHCO3 ↔ Na + HCO3- 
Si la involucramos en todo el sistema tenemos: 
CO2 + H2O ↔ H2CO3 ↔ H+ + HCO3- + Na 
Cuando por cualquier proceso se adiciona un ácido fuerte a la solución 
amortiguadora de bicarbonato/ac.carbónico, se  produce un ácido débil, para luego 
formar CO2 y H2O. El CO2 estimula la respiración y busca eliminar el CO2 del líquido 
extracelular. 
↑H+ + HCO3- → H2CO3 → CO2 +H2O   (Guyton, 2011).  
En los procesos fisiológicos en  donde se retiran del cuerpo H+, inmediatamente se 
combinan CO2  y H2O para generar y reemplazar el H+ perdido y dar una ganancia 
en HCO3-. (Eaton, 2006). 
↓ H+; CO2 + H2O  ↔ H2CO3 ↔ H+ + HCO3- 
Cuando a la solución amortiguadora de bicarbonato/ac.carbónico se le adiciona una 
base fuerte (NaOH), se produce bicarbonato de sodio y agua. 
NaOH + H2CO3 → NaHCO3 + H2O 
La base fuerte de NaOH se sustituye por la débil NaHCO3, disminuyendo la 
concentración de H2CO3, esto favorece la combinación de CO2 + H2O para sustituir 
el H2CO3 
CO2 + H2O → H2CO3 → ↑HCO3- + H+ 
                                                                 +               + 
                                                              NaOH         Na 
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El resultado neto es la disminución del CO2, lo cual es censado por el centro 
respiratorio causando hipoventilación alveolar. El aumento de bicarbonato se 
compensa aumentando  la excreción renal. (Guyton, 2006). 
Sistema amortiguador fosfato: Es un sistema que no es abundante a nivel 
extracelular, pero sí lo es  en la amortiguación de los líquidos en los túbulos renales 
y los líquidos intracelulares. Está conformado  por una  base conjugada HPO42-  la 
cual se protoniza y forma un ácido débil H2PO4-. Cuando una base fuerte se añade 
al sistema como es el caso del NaOH  se forma una  base conjugada y agua.  
NaOH + H2PO4 → Na2HPO4  + H2O 
El sistema amortiguador del fosfato tiene un  pK de 6,8 estando un poco más cerca 
del pH de los líquidos orgánicos acercándose a  su potencia de amortiguación 
máxima; sin embargo la concentración extracelular es del 8% con respecto al HCO3- 
por lo tanto su potencia en el líquido extracelular es  inferior. El sistema fosfato 
incrementa su potencia amortiguadora en los túbulos renales en donde su 
concentración es más alta, además el pH de líquido tubular es inferior al del líquido 
extracelular y se acerca más al pK  de 6.8 de este sistema amortiguador lo anterior 
también se cumple a nivel intracelular. (Guyton, 2011) 
Sistema amortiguador de las proteínas: Las proteínas son uno de los 
amortiguadores más importantes debido a que su concentración intracelular es más 
alta con respecto a la extracelular y el pK oscila entre 7 y 8. El pH intracelular sufre 
cambios proporcionales al líquido extracelular; las membranas celulares permiten la 
difusión de H+ y HCO3- la cual es lenta y retrasa en horas  la amortiguación que 
realizan las proteínas, excepto en los eritrocitos en donde la hemoglobina actúa 
como un importante amortiguador. 
H+ + Hb ↔ HHb. 
Alrededor del 60 % - 70% de la amortiguación química total de los líquidos orgánicos 
se produce en el interior de las células y depende de las proteínas intracelulares. 
(Guyton, 2011) 
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2. Regulación respiratoria del equilibrio ácido base. La respiración espontanea 
es iniciada  por el sistema nervioso central (centros de control respiratorios del  tallo 
encefálico), y con  la inervación de los músculos respiratorios determinan la 
frecuencia, la profundidad y el volumen corriente. La inspiración y espiración 
espontanea  puede ser modificado por diversos mecanismos como pueden ser los 
reflejos originados en los pulmones, las vías respiratorias y el sistema 
cardiovascular (quimiorreceptores periféricos); la información  de los receptores en 
contacto con el líquido cefalorraquídeo (quimiorreceptores centrales ) y de las 
ordenes de los centros superiores del cerebro en la respiración voluntaria  (Levitzky, 
2008). 
El sistema de control respiratorio funciona como un sistema de retroalimentación  
negativa; pCO2 y el pH arterial estimulan los quimiorreceptores periféricos pero con 
mayor énfasis con los descensos en la pO2.  Los quimiorreceptores centrales que 
se encuentran al lado cerebral de la barrera hematoencefálica responden al 
incremento de la pCO2 y de la [H+] que originan descenso en el  pH del líquido 
cefalorraquídeo  provocando cambios en la ventilación alveolar. (Levitzky, 2008). 
En los casos de la acidosis metabólica el aumento de la  [H+] estimula el centro 
ventilatorio buscando la compensación mediante la depuración del CO2, esto lleva 
a aumentar el pH sanguíneo hacia la  normalidad. Si a lo anterior se adiciona la 
hipoxia, el estímulo a la ventilación es mayor. En los casos de las alcalosis 
metabólicas el mecanismo es inverso. (Levitzky, 2008).  El control respiratorio no 
puede normalizar del todo la [H+]. La eficacia del mecanismo respiratorio es del 50 
- 75% lo que puede corresponder a una ganancia por retroalimentación de 1 a 3, 
esto representa que en los casos que aumente el H+ por adición de un ácido y el pH 
cae de 7,4 a 7, el aparato respiratorio puede hacer que el pH asciende hasta un 
valor de 7,2 – 7,3. La potencia amortiguadora del aparato respiratorio es una o dos 
veces mayor que los demás amortiguadores químicos, pero menor que la de los 
riñones. (Guyton, 2011) 
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3. El control renal del equilibrio ácido base.  Se encarga de eliminar el exceso 
de ácido o de base, produciendo una orina ácida o alcalina. Es una respuesta lenta 
en comparación a las anteriores requiere un intervalo entre horas o días, pero es el 
más potente de los reguladores ácido base. (Guyton, 2011) 
En la parte inicial de la nefrona en especial el túbulo proximal, los riñones 
reabsorben la carga filtrada de bicarbonato cerca del 80% al 90%. (Eaton, 2006). El 
primer objetivo  del riñón es reabsorber el bicarbonato  que se  filtró en los 
corpúsculos renales siendo un proceso esencial de conservación. La concentración 
plasmática de bicarbonato es de 24 mmol/L, con una tasa de filtración glomerular 
de 180 L/día, esto produce 4320 mmol/día. Para que el bicarbonato se reabsorba 
se requiere inicialmente la secreción tubular de H+ en el túbulo proximal, con  una 
secreción adicional del H+ en la rama gruesa ascendente del asa de Henle, ya que 
allí se resorbe la segunda fracción más grande bicarbonato (10 al 15%). El HCO3- 
restante se reabsorbe en  el túbulo contorneado distal y el sistema del conducto 
colector  al secretar H+ por parte de  las  células intercaladas tipo A. 
El túbulo proximal presenta un equilibrio glomérulo tubular excelente, porque se 
puede comportar de diferentes maneras: está en la capacidad de reabsorber una 
cantidad mayor de HCO3- en casos de aumento de la tasa de filtración glomerular o 
aumentos de la concentración plasmática a través del  incremento de la secreción 
de H+ en el túbulo proximal. El otro  mecanismo que se dispara en las situaciones 
de alcalosis metabólicas, es disminuir la [H+] libres en la luz del túbulo, además de 
la secreción de  HCO3-  a la luz intraluminal por la acción de las células intercaladas 
tipo B, las cuales están en el conducto colector cortical. (Eaton, 2006). 
La excreción aumentada de ácidos se realiza secretando hacia la luz intraluminal 
un H+ que se combina con un amortiguador diferente al HCO3-, en este caso el 
fosfato divalente (base) que se filtró pero no se resorbió alcanzando el túbulo 
colector. Allí se produce fosfato monovalente (forma ácida) y luego se excreta a la 
orina. El HCO3- que se produjo intracelularmente pasa a la sangre y es HCO3- nuevo. 
(Eaton, 2006). Ver figura 1. 
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Figura 1. Amortiguación de H+ secretados por el fosfato filtrado  (Modificada de 
Eaton, 2006)         
La excreción de H+ acompañados de fosfato suele ser de unos 40 mmol/día, esta 
cantidad no alcanza para equilibrar la producción normal de H+ de 50 a 100 
mmol/día, para excretar el resto de H+ se utiliza el amonio. El amonio se produce a 
partir de la glutamina la cual se sintetiza originalmente en el hígado a partir  de NH4+ 
y HCO3-. Cuando llega  a las células del túbulo proximal es captada por las células 
tanto desde  la luz (glutamina filtrada) como desde el intersticio renal en donde  se 
convierte de nuevo en las dos últimas sustancias. El NH4+ se secreta mediante el 
antiportador de Na+– H hacia la luz del túbulo proximal  rumbo hacia  la nefrona 
distal, en donde el NH4+ se excreta eliminado un H+ del cuerpo, en lo que concierne 
al  HCO3- se desplaza al intersticio y luego a la sangre. Este HCO3- es nuevo y 
aumentará la concentración plasmática. (Eaton, 2006)  Ver figura 2. 
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Figura 2. Producción de amonio  a partir de glutamina (modificada de Eaton,       
2006) 
En la regulación homeostática de los procesos que determinan las compensaciones 
renales en el trastorno ácido base  intervienen el metabolismo de la glutamina. La 
excreción de NH4+ se incrementa durante la acidosis y disminuye  durante la 
alcalosis. Por otra parte  la secreción de los H+ varia, aumentándose debido al 
incremento de la pCO2 sanguínea en  la acidosis respiratoria y reduciéndose en la 
alcalosis respiratoria. (Eaton, 2006).  
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1.3 EVALUACIÓN  DEL COMPONENTE METABÓLICO DEL ESTADO ÁCIDO         
BASE (EAB) 
En términos generales, existen cuatro formas de evaluar el componente metabólico 
en los trastornos del estado ácido base (EAB) a saber: Primero, la relación pH con 
el bicarbonato, basado en la ley de acción de masas y descrita por la ecuación de 
Henderson-Hasselbalch. Segundo, la base exceso estándar (SBE) desarrollada por 
Ole Siggaard-Andersen. Tercero, la brecha Aniónica o “anión gap” (AG) basado en 
el principio de electroneutralidad de las soluciones y representado en los diagramas 
de Gamble, por último, el enfoque físico-químico descrito por Stewart fundamentado 
también en la electroneutralidad, la ley de  acción de masas y la dinámica de las 
soluciones  de electrolitos. A este último enfoque aportaron Figge y Fencl quienes 
establecieron el papel del fosfato y la albúmina en el balance de cargas 
respectivamente, y John Kellum  popularizando el concepto de brecha de iones 
fuertes (SIG). A partir de las grandes discusiones abiertas por las nuevas miradas 
sobre el estado ácido-base, se han descrito otras variables que intentan reconciliar 
enfoques clásicos con el enfoque físico-químico, tales como la base exceso por 
aniones no medibles (BEua) descrita por Gilfix,  estudiada también por 
Balasubramanyan, y   el AG ajustado por los efectos de la albúmina descrito por 
Figge y Fencl. (Diaztagle, 2008). Por su parte, la “estimación directa” de los 
Hidrogeniones metabólicos es un concepto que ha sido planteado teniendo en cuenta 
los orígenes fisiológicos del H+. A continuación se describen los enfoques con mayor 
detalle. (Cruz, 2009). 
El bicarbonato: La historia de la evaluación del equilibrio ácido base y la asociación 
a los desórdenes se entrelaza con la evolución de la definición de un ácido. La 
definición de  ácido de Van Slyke domino hasta cerca de 1955 (Story, 2004). 
En 1908 Henderson y en 1916 Hasselbalch tuvieron en cuenta la definición de 
Brönsted y Löwry y desarrollaron la siguiente  ecuación matemática:   
pH = pKa + log10
[HCO3-]
αpCO2 
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A mediados de 1950 apareció  un cambio en el pensamiento impulsado por unos 
químicos clínicos que promulgaron  conceptualmente la definición moderna de 
Brönsted – Löwry lo que acarreo una limitación el pensamiento de algunos fisiólogos 
al restarle importancia al papel central del control de los H+ y su relación con  los 
ácidos débiles y sus aniones conjugados particularmente el HCO3-, resaltando que  
había una relación insuficiente con los electrolitos tales como  el Cl-,Na+  y su 
relación con los cambios en los H+, pero no se pudo demostrar que los conceptos 
de Van Slyke eran equívocos.  El debate se centraba en el componente no 
respiratorio (metabólico) de la fisiología ácido base y en el rol del HCO3-. Muchos 
investigadores se enfocaron en [HCO3-] plasmático como determinante principal del 
EAB  y en la ecuación de H-H. (Story, 2004). 
Al comienzo de la epidemia de polio médicos daneses detectaron errores 
diagnósticos en el componente metabólico al usar la [HCO3-] plasmática (contenido 
de CO2 total) realizándose investigaciones buscando un método de utilidad clínica 
que permitiera usando la ecuación H-H para calcular  la  [HCO3-] plasmática. (Story, 
2004).  
Podemos conocer  [HCO3-] mediante las siguientes ecuaciones: 
[CO2 total] p = [CO2] p + [HCO3-] p 
[HCO3-] p = [CO2 total] p - [CO2] p 
Sustituyendo:                    [HCO3-] p = [CO2 total] p – α pCO2   
Donde α es la constante de solubilidad 
Sustituyendo en la ecuación H-H: 
pH = pKa + log 
[CO2 total]p – α pCO2 
αpCO2 
 
   
Cuando la ecuación se aplica al plasma a la temperatura del cuerpo, cuando la 
cantidad de [CO2 total] p se expresa en milimoles por litro y la pCO2  en mmHg:  
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pK = 6,10 y  α = 0,0301. 
Por consiguiente la ecuación final tiene  tres incógnitas, si se miden dos 
cualesquiera se puede calcular la tercera (Davenport, 1976). 
pH = 6, 10+ log 
[CO2 total]p – 0,0301 pCO2 
0,0301 pCO2  
 
Bicarbonato estándar: Es la concentración de bicarbonato en el plasma de la 
sangre equilibrada a una pCO2 de 40 mmHg y con una hemoglobina saturada de 
oxigeno completamente a una temperatura de 38°C. (Siggaard, 1959). El 
procedimiento de llevar la muestra sanguínea a  pCO2 de 40 mmHg antes de 
determinar la [HCO3-] plasmático, se hace para evitar el error introducido por el 
poder de combinación del  CO2 
Base  Exceso: Se originó  como consecuencia  de la inhabilidad de la ecuación H -
H para cuantificar el componente metabólico y separarlo del respiratorio; en 1948 
Singer y Hastings propusieron el término base buffer (BB), definido como:      
BB = HCO3- + (A-) 
Siendo (A-)  el buffer de los ácidos débiles no volátiles. Cambios en la BB 
corresponden a cambios en el componente metabólico, los métodos para  ser 
calculadas se perfeccionaron por otros investigadores. (Kellum, 2005). A finales de 
1950 Siggaard - Andersen, en Copenhague introducen el concepto de Base Exceso 
(BE) definido como la cantidad de ácido o base que debe ser adicionado a una 
muestra de sangre completa in vitro para restaurar el pH de la muestra a 7,40 y con 
una pCO2 de 40 mmHg, y de esta manera la BE seria de 0 mmol/l. Siggaard – 
Andersen desarrollo un nomograma para determinar la BE con ajustes clínicos, este 
nomograma es una transcripción matemática de la ecuación de Van Slyke , la cual 
permitió realizar cálculos en las máquinas de gases sanguíneos. (Story, 2004): 
BE = (HCO3- - 24, 4+ [2, 3 * Hb + 7, 7) * [pH – 7, 4])*(1- 0,023 * Hb) (Kellum, 2007) 
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Schwartz y Relman desde Boston argumentaron que la BE derivada del plasma 
sanguíneo in vitro era inexacta, debido a que: primero  el plasma in vivo  es una 
continuidad del fluido intersticial, el cual tiene una baja capacidad buffer. (Story, 
2005).  Al no ser exacta in vivo Siggaard – Andersen propuso modificaciones en la 
BE, analizando el promedio del contenido de Hb y disminuyéndolo a 1/3 de la [Hb] 
sanguínea típica, a valores de 5 gr/dl esto lo llamaron la SBE la cual  funciona  si la 
Hb es constante.  Este valor de la Hb es un estimado  empírico que nos mejora la 
exactitud de la BE e involucra el fluido extracelular en el balance ácido base 
aproximándonos al mecanismo  metabólico.  (Kellum, 2005) 
Un  segundo problema es  que en los pacientes con elevaciones crónicas de la 
pCO2, la BE se aproxima a un diagnóstico de alcalosis metabólica. Una 
aproximación a este problema es que se modificó el nomograma de la BE y se 
desarrolló un factor de corrección. El gran  debate trans - Atlántico trajo como 
consecuencia que los americanos aportaran los mecanismos compensatorios 
fisiológicos del estado ácido base, (Story, 2004). 
Además Se criticó la SBE argumentando que no es una sustancia que se pueda 
regular por el organismo, como si lo es pCO2  o el    HCO3-. Los cambios en la SBE y 
el HCO3- no se correlacionan cerradamente y su diferencia radica en la actividad 
buffer de las proteínas plasmáticas, la Hb, HCO3- e incluso los huesos. (Kellum, 
2005).  Stewart realizo explicaciones del papel del HCO3- en los fenómenos  ácido 
base encontrada en cuidado crítico, los cuales incluía: explicaciones de la alcalosis 
metabólica asociada con la hipoalbuminemia, mecanismos de la acidosis 
hiperclorémica y el rol del amonio en la homeostasis ácido base. (Story, 2004). 
Existen muchas ecuaciones pero la versión más común es la siguiente: 
SBE = 0,9287*(HCO3- - 24, 4+ 14, 83 * [[pH – 7, 4]) (Kellum, 2005) 
Esta fórmula puede ser inestable según los cambios en la pCO2. 
La brecha Aniónica o anión gap (AG): El cálculo del intervalo aniónico o brecha 
Aniónica permite orientar la causa de la acidosis metabólica de un paciente para 
  31 
ello, se resta la suma de las concentraciones plasmáticas del  Cl- y el HCO3- en 
meq/l de su concentración plasmática de Na+ : 
Intervalo aniónico = [Na+] - [Cl-] + [HCO3-] 
En condiciones normales el intervalo aniónico es de 12 ± 4 meq/l. La suma de los 
cationes plasmáticos debe ser igual a la suma de los aniones plasmáticos, de forma 
que el intervalo aniónico existe sólo porque no se miden todos los cationes y aniones 
del plasma cuando se realiza una bioquímica sanguínea estándar. El intervalo 
aniónico normal es resultado de un mayor número de aniones sin medir  que de 
cationes sin medir en la sangre normal.   
Intervalo aniónico = [Na+] - [Cl-] + [HCO3-] = [aniones sin medir] - [cationes sin medir] 
Un aumento del intervalo aniónico suele indicar un aumento en el número de 
aniones no medidos diferentes al  Cl- y el  HCO3- o una reducción del número de 
cationes no medidos K+, Ca++ y  Mg+ o ambos. Es muy probable que esto suceda 
cuando se pierden aniones medidos y son sustituidos  por aniones no medidos. La 
acidosis metabólica con anión Gap o intervalo aniónico > de 16 meq/l es probable 
que se deba a una acidosis láctica o a cetoacidosis; la ingestión de aniones 
orgánicos como salicilatos, metanol y etilenglicol o por retención renal de aniones  
como sulfatos, fosfatos y uratos. (Levitzky, 2008). 
La diferencia de iones fuerte: A finales de 1970 y comienzos de 1980, Peter 
Stewart propuso que la definición de ácido de  Arrhenius, con las ideas de Naunyn 
son más útiles en la fisiología ácido base que la definición de Brönsted – Löwry. La 
principal razón de Stewart para explorar la fisiología ácido base es que encontró al  
HCO3- como una aproximación confusa e inadecuada. Uso varios de los principios 
físico – químicos (electroneutralidad, conservación de las masas y disociación de 
electrolitos), Stewart produce una aproximación fuertemente relacionada con Van 
Slyke y con Singer y Hastings. El modelo de Stewart plantea tres variables que 
controlan: la pCO2, el  DIF (o en ingles SID) y la concentración total de ácidos débiles 
[ATOT]. La [HCO3-] y los H+ son dependientes de estos tres factores en asocio con la 
dependencia a la temperatura, la constante de disociación de  ATOT y el agua. Para 
  32 
Stewart el mayor uso del HCO3- y la BE es para determinar la extensión de los 
desórdenes ácido base más  que de los mecanismos. (Story, 2004).  
Analizando las variables, encontramos que la pCO2 es un determinante 
independiente del pH y es producido por el metabolismo celular  y regulado por la 
ventilación alveolar, la cual se ve afectada  por la titulación del HCO3- o  por la 
acidosis metabólica. Un incremento en el pCO2 incrementa el H+ e incrementa el 
HCO3- según la ecuación H-H, estos cambios en el HCO3- son mediados por el 
equilibrio químico y no por adaptación sistémica.(Kellum,2005). 
Si el pCO2 permanece aumentado pese al trabajo ventilatorio, el organismo busca 
compensarlo por alteración de otro determinantes independientes del pH, como es 
el aumento del DIF. (Kellum, 2005). 
El plasma sanguíneo contiene numerosos iones que se pueden clasificar en 
aquellos que presentan cargas positivas (cationes) y negativos los aniones, además 
se deben tener en cuenta  según la tendencia a disociarse en soluciones acuosas, 
clasificándose en iones fuertes como son (Na+, K+, Ca++, Mg+ y  Cl-); existen otros 
ácidos como el lactato que pueden en circunstancias especiales  considerarse  
fuertes, a diferenciarse de los iones débiles (Albumina, Fosfato y HCO3-). En el 
plasma los cationes fuertes principalmente el  Na+    supera en número a los aniones 
fuertes, principalmente el  Cl-. La diferencia entre la suma de todos los cationes 
fuertes y todos los aniones fuertes es conocida como DIF los cuales tienen efectos 
electroquímicos poderosos al disociar el agua (Kellum, 2005).  
El DIF aumenta cuando la [H+] y los ácidos débiles disminuyen incrementándose el 
pH para mantener la neutralidad eléctrica. El DIF es inversamente proporcional a la 
[H+], en humanos sanos el valor normal plasmático de la DIF esta entre  40 meq/L y 
42 meq/L. (Kellum, 2005) 
Entre los mecanismos fisiológicos que controlan la DIF se puede mencionar el 
manejo de la amoniagenesis renal, la glutaminogenesis hepática que es estimulada 
por la acidosis. (Kellum, 2005) 
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El DIF calculado está bien nombrado como DIFefectiva pero en realidad no es diferente 
de la BB de Singer y Hastings de 1948, ya que son imágenes en espejo, de ahí que 
la SBE delimita los cambios en la DIF cuando hay equilibrio con pH de 7,4 y pCO2 
de 40 mmHg 
El modelo matemático de Figge - Fencl y el concepto de brecha de iones 
fuertes (SIG): Figge – Fencl establecen que puede ser calculado el DIFaparente así: 
DIFa = (Na+  + K+ + Ca++  + Mg+)  - (Cl-+ lactato) 
Cuando el organismo está en presencia de sustancias de  origen endógeno como 
el lactato o cetoacidos y de origen exógeno como: metanol y salicilatos se le 
adiciona  a los aniones  denominándose  DIFefectiva 
DIFe  =   (Na+ + Ca++ + K+ + Mg+)  - (Cl-+ lactato + cetonas + alcohol + sulfatos) 
La DIF aparente y efectiva son casi idénticas y por lo tanto son válidos estimadores 
de la DIF, para entender la diferencia se desarrolló el concepto de Gap de Iones 
fuertes o  SIG  
SIG = DIFa  - DIFe 
El SIG es positivo cuando los aniones no medibles son mayores que los cationes 
no medibles y negativo cuando los cationes no medibles son mayores que los 
aniones no medibles. El SIG no es como el anión GAP. Normalmente el SIG es 
cercano a cero mientras que  el AG es 8 meq/l a 12 meq/l. Existen investigadores 
que argumentan SIG mayores de  8 en pacientes críticamente enfermos  pero esta 
diferencia puede darse por el uso de gelatinas  usadas  para  resuscitación por 
volumen.  
Según Stewart cuando no se encuentran las alteraciones en la   pCO2 o el DIF se 
debe evaluar  el ATOT (AH + A-) que está compuesta por ácidos débiles 
principalmente proteínas, de manera predominante la  albumina que en los casos 
de hiperalbuminemia ocasiona alcalosis metabólica   y fosfato que cuando esta 
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elevado produce acidosis metabólica. Estas alteraciones han sido consideradas por 
algunos como  una tercera clase de desorden metabólico. (Kellum, 2005) 
Base exceso por aniones no medibles (BEua) y el anión gap ajustado (AGc):  
La ecuación de la SBE es inestable y asume como normal el  ATOT, cuando la 
albumina o el fosfato disminuyen, que ocurre frecuentemente en los pacientes 
críticamente enfermos, la SBE resultará mucho más inestable. Wooten desarrollo 
un modelo compartimental usando técnicas cuantitativas que sugirieren una 
corrección para la SBE que está mucho más de acuerdo con datos experimentales 
en humanos: 
SBEc = (*(HCO3- - 24,4) + ([8,3 * Albúmina * 0,15] + [0,29 * Fosfato * 0,32]) * (pH – 
7,4) donde la albúmina es expresada en g/dl y el fosfato en mg /dl, de esta manera 
la SBE nos sirve para cuantificar la cantidad de ácido fuerte o base requerida para 
restaurar el pH a 7,40 y pCO2 =40 mmHg. Los cambios en la SBEc o BEua es igual 
a los cambios en la DIF cuando el  ATOT  es constante. Si el ATOT cambia la BEua 
cuantifica la cantidad de ácidos o bases requeridas para cambiar la DIF a un nuevo 
punto de equilibrio donde el  pH a 7,40 y pCO2 =40 mmHg. (Kellum, 2007) 
El AG es un estimado de la suma de del SIG + A- . Así substrayendo A-  del AG nos 
aproximamos al SIG. Una conveniente y razonablemente exacta vía para estimar 
los A- es utilizando la siguiente formula del AGc: 
2(Albúmina g/dl) +0,5(fosfato mg /dl) 
En unidades internacionales: 
0,2(albúmina g/L) + 1,5 (fosfato mmol/L) (Kellum, 2005) 
La estimación de los “Hidrogeniones metabólicos” o “delta H+”  
Desde la década de 1980 en medio de un ámbito académico de la Universidad 
Nacional de Colombia los Doctores  Luis Eduardo Cruz y Alonso Gómez argumentaron 
y promovieron  el uso de los H+ como una variable fisiológica que evalúa el 
componente metabólico del  EAB desde una óptica  íntimamente ligada con la función 
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energética celular. (Cruz, 2009).  En los organismos aerobios los procesos de 
obtención de la energía se inician en el citosol  a través del proceso de la glucólisis en 
estos procesos de fosforilación como resultantes  intermediarios aparecen los H+; este 
proceso converge con el catabolismo de los  aminoácidos y  ácidos grasos, en el ciclo 
del ácido cítrico  a través del  metabolito Acetil CoA. La energía liberada en estos 
procesos se conserva en los compuestos reducidos NADH y FADH2 ya que la energía 
que liberan ayuda a la síntesis del GTP o  ATP además que estas  coenzimas 
trasportan  los electrones liberados durante la oxidación de la glucosa  y  transcurren  
a través de los  centros redox (complejos I, II, III y IV), además de la  utilización de  las 
coenzimas Q y citocromo C para la translocación de protones. El transporte electrónico 
genera un gradiente electroquímico de protones (fuerza protón motriz) a través de la 
membrana mitocondrial interna, dando lugar a la fosforilación oxidativa la cual es 
catalizada a nivel mitocondrial por la ATP sintetasa y de esta manera el H+ es 
bombeado fuera de la mitocondria y su retorno por la membrana mitocondrial  interna 
impulsa la síntesis de ATP. (Voet, 2007) 
La afectación de los [ H+] en el organismo dada  por la presencia de  los ácidos ya sea 
volátiles (CO2) mediante la ventilación  o por  incorporación al organismo de los  fijos 
a través de la dieta , procesos del tubo digestivo  o por alteraciones de las vías 
metabólicas como es  el  caso de la cetoacidosis diabética o la acidosis láctica, 
involucran al  riñón en su papel compensatorio del EAB. (Eaton, 2006) 
Teniendo en cuenta los trabajos de Boston en los que se analizaba el estado ácido 
base y su relación con la hipocapnia e hipercapnia en sujetos sanos, el grupo 
académico de la UCI del Hospital San Juan de Dios realizaron el siguiente 
planteamiento: 
H+ totales = H+ del CO2 + H+ metabólicos 
H+ metabólicos = H+ totales – H+ del CO2 
H+ totales =  Antilog – pH 
H+ totales (son los reales) medido por  la máquina de Gases Sanguíneos, los H+ 
del CO2 pueden ser calculados como: 
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Cambios AGUDOS: H+ del CO2 = 0.75 * PCO2 + 10 = nanoMolar 
Cambios CRONICOS: H+ del CO2 = 0.24 * PCO2 + 27 = nanoMolar 
Para los casos agudos:  
H+ metabólicos o delta de H+ = (Antilog – pH) – (0,75 * pCO2 + 10) 
Normalmente los H+ metabólicos arteriales durante cambios AGUDOS están 
entre 0 a +5 nanoMolar. > 5 se presentan estados de ACIDOSIS METABOLICA, 
y < de 0 o negativos en las ALCALOSIS METABOLICAS. En caso de pacientes 
con cambios que se han hecho CRONICOS, es decir no intervenidos por más 
de 3 días, los valores normales están entre -3 a +8 nanoMolar, y se interpretan 
de manera similar. (Diaztagle, 2008). 
En la investigación realizada por el Dr. Diaztagle, se encontró que la medición de 
los H+ metabólicos tenía una alta correlación con la SBE, además se planteaba 
que la cuantificación del componente metabólico se podía realizar teniendo en 
cuenta la SBE y H+; en situaciones más complejas en donde es crucial conocer 
la etiología se podría recurrir a BEua, cAG y el SIG, además se abrió la 
perspectiva de evaluar la capacidad predictiva de eventos adversos del H+ 
metabólico en poblaciones específicas. (Diaztagle, 2008).  Este estudio 
pretende, que al medir los H+ se pueda predecir la mortalidad en pacientes en 
estado crítico comparado con otras variables que en la actualidad se utilizan para 
tal fin.  
Por otra parte, Gómez et al. Realizaron un análisis retrospectivo de los datos 
recogidos de un estudio multicentrico, cuyo objetivo era explorar si el delta de H+ 
era capaz de predecir el síndrome de disfunción orgánica múltiple y la mortalidad 
en pacientes traumatizados. En los resultados, se encontró una curva ROC para 
este final de 0.63. (Gómez, 2008). Otra evaluación retrospectiva se evaluó la 
capacidad del delta de H+ como predictor de la Brecha de iones fuertes (BIF). 
Encontrándose el delta de H+ junto con  el Na+ y el  Cl- puede predecir el BIF 
mediante  la siguiente fórmula: 
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BIF = “delta H” + Na –Cl 
Este estudio fue aceptado para presentación verbal en el “Congreso Nacional de 
Cuidado Intensivo de Norte América” realizado en febrero del 2009. (Gómez ,2010).  
 
1.4 RELACIÓN ENTRE VARIABLES FISIOLÓGICAS DEL ESTADO ACIDO-
BASE Y RESULTADOS CLÍNICOS EN PACIENTES CRITICAMENTE 
ENFERMOS  
En las unidades de cuidados intensivos se observan frecuentemente anormalidades 
del EAB que aunque en muchos casos son leves y limitados, en otras son 
peligrosos, sobre todo cuando se manifiestan de manera  extrema (pH <7.0 o > 7.7) 
y además evolucionan de manera rápida, (Kellum,2005) siendo habitual la acidosis 
metabólica. Su etiología puede relacionarse a disfunción de  órganos, con  
manifestaciones clínicas diversas incluyendo alteraciones cardiovasculares, 
neurológicas, metabólicas y respiratorias. (Cruz, 2009). 
En el contexto del paciente crítico se ha evaluado la capacidad para predecir 
resultados adversos de diversas variables del EAB  que evalúan la perfusión tisular. 
A continuación se relacionan las más relevantes. 
El lactato. Es usado como indicador de hipoperfusión tisular. La elevación de la 
concentración de lactato circulante indica inadecuada oxigenación tisular, (los 
niveles normales  de lactato son < 2 mmol/L). El  nivel de lactato sérico es un 
marcador de hipoxia tisular global y pueden predecir la sobrevivencia en el shock. 
El hallazgo de niveles de  lactato sérico > 4 mmol/l se relaciona con  un 
empeoramiento del pronóstico y alta mortalidad, pero deben ser analizados a la luz 
del contexto clínico y clasificados según su severidad. La hiperlactatemia indica una 
hipoperfusión tisular en curso debido a una mala  distribución del flujo de la 
microcirculación incluso posterior a la reanimación y normalización  de la 
macrocirculación. (Jones, 2009). Además de tenerse en cuenta la hiperlactatemia 
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como predictor, se ha estudiado el “clearance” del lactato. El “clearance” del lactato 
se define por la ecuación: 
[(Lactato inicial – lactato posterior / Lactato inicial)] x 100 
El lactato inicial es la medición de presentación  y el lactato posterior es una medida  
tomada después de 2 o 6 horas. Se ha demostrado que valores de  clearance de 
lactato  de un 10% o más  durante la resuscitación temprana de sujetos con sepsis 
severa  han evidenciado  hipoperfusión y aumento de la mortalidad comparado con 
los que tienen el clearance del lactato efectivo disminuido según lo referenciado por 
(Jones, 2009). Se encontró  que el clearance del lactato de 10% o más no es inferior  
al uso continuo del monitoreo de la SvCO2 para determinar la adecuada 
resuscitación y la relación de aporte/demanda de oxigeno durante la resuscitación 
de sepsis severa y shock séptico (Jones, 2009). 
En una revisión de pacientes con trauma reanimados con valores supranormales de 
suministro de oxígeno, los pacientes quienes tenían lactato  normal (niveles séricos 
por debajo de 2 mmol/L) Por 24 horas tienen una mortalidad de 0 a 10 %, en quienes 
normalizaron por 24 a 48 horas tiene una mortalidad de 25%, aquellos que 
normalizaron por encima de 48 horas después de la injuria  presentaron una 
mortalidad de 80 a 86%. Por otra parte el pico y  los niveles de lactato correlacionan 
con el síndrome de disfunción orgánica múltiple posterior al trauma. (Englehart, 
2006). 
Una revisión retrospectiva  del lactato y el déficit de base como predictores de 
mortalidad  después de la ruptura de aneurisma aórtico abdominal en 30 pacientes, 
mostró al lactato como predictor independiente  de mortalidad  con sensibilidad de 
87% y una especificidad de 80% y con correlación  significativa con el déficit de 
base. (Englehart, 2006) 
En un estudio de cohorte  retrospectivo de pacientes con sepsis severa admitidos a 
un servicio de urgencias, se determinó la asociación existente entre  los niveles 
iníciales de lactato venoso y mortalidad  a 28 días independiente de la disfunción 
del órgano y el shock. Los autores Hicieron un análisis de regresión logística 
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multivariada, encontrando que los niveles iniciales de lactato sérico están asociados 
con mortalidad independientemente de la disfunción de órganos clínicamente visible 
y shock, así como los niveles altos e intermedios de lactato sérico está asociado 
independientemente a mortalidad. (Mikkelsen, 2009). 
El lactato sérico elevado es un instrumento para evaluar el shock en los pacientes, 
además puede indicar el incremento en la severidad de la enfermedad y puede ser 
causado por: inadecuada perfusión, producto inflamatorio, hipoxia  e incremento en 
la frecuencia de la glicolisis. El clearance del lactato  puede mostrar mejoría en el  
resultado. Rivers, et al en su estudio sobre objetivos terapéuticos tempranos en el 
tratamiento de la sepsis severa y el shock séptico, utilizaron la hipotensión y niveles 
de lactato sérico elevados para identificar pacientes en shock y demostraron que en 
el servicio de urgencias pacientes con supuesta sepsis y lactato <4 mmol/l y/o 
hipotensión franca tiene  riesgo de mortalidad de  (38  - 59%). (Chawla, 2008) 
La Base Exceso. La falla para normalizar el déficit de base se correlaciona 
directamente con la mortalidad. El  aumento de la BE pueden ser leve (2-5mmol /L), 
moderado (6 – 14 mmol/L) o severa (> 15mmol/L); los dos últimos grupos  han  
demostrado ser un marcador de injuria severa, pero los valores predictivos varían 
según  la edad de los pacientes. En un estudio realizado en paciente que sufrieron 
quemaduras, se demostró que el déficit de base es un predictor independiente de 
mortalidad. (Englehart, 2006). 
La administración de bicarbonato  de sodio puede confundir la utilidad del déficit de 
base como punto final de la resuscitación. Un déficit de base elevado  representa la 
presencia de aniones no medibles y es usualmente visto como un marcador  
sustituto de la acidosis láctica. Trastornos como la acidosis hiperclorémica, falla 
renal o la cetoacidosis diabética pueden producir acidosis metabólica que no es 
relacionada con isquemia tisular o shock en curso. La circulación de aniones 
asociados con el ciclo de Krebs también ha demostrado  que afecta 
significativamente la interpretación del anión gap en la acidosis metabólica. El déficit 
de base resultante de otras causas de acidosis láctica no está asociado con 
incrementos en la mortalidad  y si puede llevar a terapéuticas inadecuadas. Por esto  
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para muchos autores el  déficit  de  base no se puede interpretar como un punto 
final en la resuscitación (Englehart, 2006).  
El Anión GAP. Un estudio realizado con 356 pacientes fue conducido con el 
objetivo  de comparar la sensibilidad, especificidad, y los valores predictivos del AGc 
como un indicador de hiperlactatemia. En el estudio mencionado, la sensibilidad, 
especificidad y VP del AG y el AGc fueron inadecuados en predecir la presencia de 
hiperlactatemia. Las curvas ROC del AG y del AGc fueron casi idénticas, por lo 
tanto, clínicamente, corregir el AG por hipoalbuminemia no ofrece ventaja sobre el 
propio AG para la detección de hiperlactatemia. (Dhin, 2006) 
La hipoalbuminemia puede causar disminución en el AG y además enmascara la 
presencia de AG elevado. Hay investigadores que sugieren que AGc es un 
instrumento más apropiado para diagnosticar acidosis metabólica en UCI.  Teniendo 
en cuenta estos antecedentes se realizó un estudio de cohorte  en una UCI médico 
quirúrgica, donde se revisaron 143 pacientes de UCI. Se evaluó la capacidad del 
AG, BE y AGc por albumina  para diagnosticar la hiperlactatemia e hiperlactatemia 
severa. La hiperlactatemia se definió como el  lactato >2,5 mmol/l y la 
hiperlactatemia severa como un lactato > 4 mmol/l. De 147 pacientes, se 
identificaron 497 resultados de  laboratorios que satisfacían los criterios de estudio. 
En los resultados el área bajo la curva ROC para el diagnóstico de hiperlactatemia  
para la BE fue de  0.79, AG es 0.70 y AGc por albumina es 0.72. 
Comparativamente el AGc por albúmina presenta una sensibilidad del 94% en 
relación al AG pero con especificidad pobre. Los valores predictivos negativos son 
satisfactorios  para AGc por albúmina y BE (>88%) y se podrían utilizar como 
instrumento en hiperlactatemia. Se concluyó que el AG y la  BE  falla para detectar 
fidedignamente la presencia clínicamente significativa de hiperlactatemia. Si se 
requiere evaluación de AG esta se debería de realizar teniendo en cuenta 
mediciones de albúmina y lactato sérico. Bajo una condición ideal, el AGc por 
albúmina tiene la capacidad de medir la hiperlactatemia. Los niveles de lactato 
deben ser obtenidos rutinariamente en todos los pacientes admitidos a la UCI en 
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quienes se considere existe la posibilidad de SHOCK/Hipoperfusión. (Chawla,  
2008). 
Evaluaciones de múltiples variables En un estudio experimental de cohorte 
concurrente se buscó determinar la utilidad del cálculo de los aniones no medibles 
por diferencia de iones fuertes al ingreso a la UCI, como marcador temprano de 
disfunción orgánica múltiple en los pacientes críticos la cual se determina mediante 
la escala SOFA (Sequential Organ Failure Assessment)  durante los primeros cinco 
días. En 159 paciente se obtuvieron coeficientes de correlación para la DIF efectiva 
(r= 0,36) BE (r= 0,35), pH (-0,41) y el ácido láctico (r= 0,40). Se concluyó que el 
cálculo de aniones no medibles no  mostró tener una mejor correlación con el SOFA 
comparada con el ácido láctico y la BE en pacientes con choque de cualquier 
etiología. Se encontró que el ácido láctico tiene buena correlación en pacientes con 
choque hipovolémico. (Oliveros, 2010). 
En un  estudio observacional prospectivo de admisiones consecutivas que buscaba 
determinar el nivel de lactato o BE que se correlaciona con mortalidad a 28 días, 
encontraron que el mejor predictor de mortalidad a la admisión de la UCI fue BE < 
de -4 mmol/L o un lactato > de 1.5 mmol/L, así mismo las curvas ROC mostraron 
que la predicción fue diferente a la admisión y a las 24 horas. Los pacientes que 
luego de 24 horas no corrigieron el valor de lactato y BE (menos de -2.5 y mayor de 
1.0) tuvieron  más mortalidad. Los autores concluyeron que  tanto la BE como el 
lactato o una combinación de ambos, pueden ser utilizadas para identificar 
pacientes quienes tienen alto riesgo de mortalidad y por lo tanto deben ser admitidos 
a UCI. (Smith, 2001). 
Rocktaeschel, et al. (2003), realizaron un estudio retrospectivo en 300 pacientes de 
cuidados intensivos adultos hospitalizados  por más de 24 horas. Plantearon dos 
objetivos el primero  establecer que variables  del EAB pueden predecir niveles de 
lactato elevado en pacientes de UCI. El segundo era determinar cuál variable 
predecía mejor la  mortalidad. Se concluyó que la  BE, BEua, y AG a la admisión a 
UCI es útil para predecir lactato > 5.0 mmol/l. El  AG, AGc, BEua, SIG tuvieron 
capacidad limitada para predecir mortalidad hospitalaria en el paciente críticamente 
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enfermo. Estas variables están estrechamente correlacionadas, haciendo 
extremamente improbable que una podría ser  superior a otra como herramienta 
predictiva.  
En otro  estudio retrospectivo, se revisaron historias clínicas de pacientes con 
trauma que requirieron reparación vascular en un hospital de nivel I, con el propósito 
de estudiar: 1) La asociación de las variables ácido -base en urgencias con los 
resultados del trauma vascular mayor. 2) determinar el SID o el SIG buscando  
correlación con los resultados del trauma vascular. 3) Si las variables a-b estándar 
o el SID/SIG son predictores más fuertes de resultados. Ellos encontraron que la 
probabilidad de muertes en esta población, es identificada por AG, lactato, pH y 
SBE, sin embargo el método SID/SIG se correlacionó más fuertemente con las 
muertes. (Kaplan, 2004). Estos mismos autores realizaron  otro  estudio  
retrospectivo  en donde analizaron una cohorte no seleccionada de pacientes con 
lesiones agudas y/o penetrantes que requirieron UCI, este estudio  buscaba 
determinar si la mortalidad después de trauma mayor es predicha por el  SIG y si 
recientes refinamientos en el cálculo del SIG mejoraban los valores predictivos. Los 
pacientes fueron agrupados como sobrevivientes y no sobrevivientes evaluándose 
mortalidad a los 28 días. Resultados: El 42% de los no sobrevivientes  tenían  
niveles de  lactato normal mientras que el 33% de los sobrevivientes tenían  Acidosis 
Láctica. Sin embargo SIDa, SIDe y SIG  fueron significativamente diferentes entre 
no sobrevivientes y sobrevivientes. Únicamente 1 (2%) de los sobrevivientes 
tuvieron  un SIG > 5 meq/l, y  2 (7%) de los no sobrevivientes tuvieron  un SIG < 
5meq/l. A la admisión el pH, HCO3- y lactato fueron peores predictores de mortalidad 
en el hospital después del trauma. Los autores concluyeron que  un elevado SIG 
presagia  mortalidad posterior a la injuria y debe ser evaluado en admisión. (Kaplan, 
2008). 
Se  realizó un estudio observacional prospectivo en una UCI de un hospital 
universitario, se incluyeron 935 pacientes además se adicionaron 7 voluntarios  
sanos para estabilizar los rangos de las variables ácido base. Se buscó comparar 
el diagnóstico y pronóstico de la aproximación de Stewart con el modelo tradicional 
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y una aproximación que consta de HCO3-, BE y AGc por albumina. La aproximación 
de Stewart detecto alteraciones metabólicas en 131 pacientes (14%) con HCO3-  y 
BE normales, incluso 120 (92%) con acidosis metabólica, 108 (90%) de estos 
pacientes tuvieron incremento AGc. La aproximación de Stewart: permitió el 
diagnostico  adicional de acidosis metabólica en 12 pacientes (1%) con HCO3- ,BE 
y AGc normales y fallo en identificar 27 pacientes (3%) con alteraciones observadas 
con el uso de HCO3-, BE, AGc (16 casos de acidosis y 11 de alcalosis). Sin embargo 
cuando AGc estaba incluido en el análisis, el método de Stewart no ofrece algún 
Diagnostico o pronostico ventajoso La DIF y BE y el SIG con el AGc tuvieron 
correlación fuerte (R2  = 0,86 0,97, p< 0,001 para ambos).  Las áreas debajo de la 
curva ROC para predecir mortalidad a 30 días fueron: SOFA 0.83, SIG 0.62, AGc 
0.61, DIF 0.60, BE 0.57, HCO3- 0,56 y Lactato 0.67 (SOFA vs resto, p<0,0001). Se 
sugiere que el uso combinado de HCO3-, BE y AGc puede ser suficiente para la 
evaluación adecuada en paciente crítico. (Dubin,  2007). 
Se realizó un estudio de cohorte observacional prospectivo en una UCI que consta 
de 7 camas durante 6 meses y con periodos de estancia de por lo menos 4 días. Se 
pretendió analizar la hipótesis que en la UCI se puede diferenciar los sobrevivientes 
y no sobrevivientes al observar el tipo y la severidad de los desórdenes ácido base. 
Se encontró que los sobrevivientes en el momento de la admisión  presentaron  
acidosis metabólica causada por hiperlactatemia, exceso de aniones no medibles 
(ATOT) y principalmente Hiperclorémica. Se observó una disminución progresiva en 
el ATOT  en presencia de hipoalbuminemia constante que  conduce a SBE normal. 
En los no sobrevivientes se halló una acidosis metabólica similar a los 
sobrevivientes aunque mayor tanto en la admisión, como en el día de la muerte. La 
diferencia fue  la proporción de los  ATOT en los que se obtuvo menos cloro y más 
lactato en el día de la muerte. (Maciel, 2009) 
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2. OBJETIVO 
 
 
2.1  OBJETIVO GENERAL 
Evaluar la capacidad para predecir mortalidad a 28 días de las variables que valoran 
el componente metabólico del Estado Ácido Base en una cohorte de pacientes 
hospitalizados en la Unidad de  Cuidados Intensivos del Hospital el Tunal.  
 
2.2  OBJETIVOS ESPECÍFICOS 
 
2.2.1 Medir las variables fisiológicas que evalúan el componente metabólico del 
estado ácido base: (H+ metabólicos, AG, AGc, SBE, BEua, lactato, HCO3- 
estándar, SIG) al ingreso del paciente a UCI y durante su estancia en la 
misma. 
2.2.2 Evaluar la posible asociación estadística (correlación) entre las diversas 
variables fisiológicas que evalúan el componente metabólico del estado 
ácido base al ingreso del paciente a UCI. 
2.2.3 Construir un modelo multivariado para evaluar que variables pueden 
predecir de forma estadísticamente significativa la mortalidad a 28 días 
en los pacientes estudiados al ingreso.  
2.2.4 Calcular el área bajo la curva para predecir mortalidad a 28 días de cada 
una de las variables que se identificaron en el modelo multivariado al 
ingreso. 
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3. METODOLOGÍA 
 
 
3.1 DISEÑO 
Se realizó un estudio prospectivo, observacional, analítico sobre una cohorte. 
 
3.2 POBLACIÓN DE ESTUDIO Y MUESTRA 
La población estuvo constituida por pacientes hospitalizados en la Unidad de 
Cuidados Intensivos del Hospital el Tunal durante el período comprendido entre el 
24 de enero  y el 05 de Junio de 2013. 
Por tratarse de un estudio en donde se realizó una evaluación para predecir 
mortalidad entre las variables fisiológicas del EAB como son: H+ metabólicos, AG, 
AGc, SBE, BEua, lactato, HCO3- estándar, SIG, Apache II y SOFA, se planteó 
realizar un análisis multivariado, en donde  se realizó el siguiente cálculo de tamaño 
de muestra utilizando  la fórmula  de Freeman (Ortega,2002): 
n =10(K + 1) 
En donde K es el número de variables independientes a utilizar en el modelo de 
regresión logística. 
Entonces: 
n = 10(10 + 1) 
 
n = 110 
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3.3 CRITERIOS DE INCLUSIÓN Y EXCLUSIÓN 
 
3.3.1   CRITERIOS DE INCLUSIÓN 
3.3.1.1  Pacientes mayores de 18 años hospitalizados en la Unidad de Cuidados  
             Intensivos del Hospital El Tunal por un tiempo mayor de 24 horas.  
             
3.3.2 CRITERIOS DE EXCLUSIÓN 
3.3.2.1  Pacientes en quienes por cualquier causa no se obtenga el total de  
             resultados de exámenes necesarios para realizar todos los cálculos    
             correspondientes. 
3.3.2.2  Pacientes sin firma del consentimiento informado. 
3.3.2.3  Pacientes con antecedentes médicos de patología pulmonar crónica. 
3.3.2.4  Pacientes quienes en las primeras 24 horas de su estancia fueron 
             sometidos a algún tipo de terapia de reemplazo renal. 
3.3.2.5  Pacientes con antecedentes de falla hepática aguda o crónica. 
3.3.2.6  Pacientes con pobre expectativa de vida a corto plazo anotada en la historia  
             clínica.  
3.3.2.7  Pacientes con código de no reanimación registrado en la historia clínica. 
3.3.2.8  Pacientes ginecoobstetricas. 
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3.4 VARIABLES 
TABLA 1. Variables a estudio 
 
NOMBRE DE 
LA VARIABLE 
 
 
 
DEFINICIÓN 
 
 
CODIGO 
 
 
NATURALEZA 
 
 
TIPO 
EDAD 
TIEMPO DE VIDA  
DEL PACIENTE 
CUMPLIDO EN 
AÑOS AL 
MOMENTO DEL 
INGRESO 
AL ESTUDIO 
AÑOS CUANTITATIVA CONTINUA 
SEXO 
CLASIFICACIÓN 
DE GENERO 
1.MASCULINO 
2.FEMENINO 
CUALITATIVA DICOTOMICA 
SODIO 
CONCENTRACIÓN 
DE SODIO EN 
SANGRE 
mEq/l CUANTITATIVA CONTINUA 
POTASIO 
CONCENTRACIÓN 
DE POTASIO EN 
SANGRE 
mEq/l CUANTITATIVA CONTINUA 
CALCIO 
CONCENTRACIÓN 
DE CALCIO EN 
SANGRE 
mEq/l CUANTITATIVA CONTINUA 
MAGNESIO 
CONCENTRACIÓN 
DE MAGNESIO EN 
SANGRE 
mEq/l CUANTITATIVA CONTINUA 
CLORO 
CONCENTRACIÓN 
DE CLORO EN 
SANGRE 
mEq/l CUANTITATIVA CONTINUA 
LACTATO 
CONCENTRACIÓN 
DE LACTATO EN 
SANGRE 
mmol/l CUANTITATIVA CONTINUA 
ALBUMINA 
CONCENTRACIÓN 
DE ALBUMINA EN 
SANGRE 
g/dl CUANTITATIVA CONTINUA 
 
FOSFORO 
 
CONCENTRACIÓN 
DE FOSFORO EN 
SANGRE 
 
mmol/l 
 
CUANTITATIVA 
 
CONTINUA 
 
 
 
BICARBONATO 
CONCENTRACIÓN 
DE BICARBONATO 
EN SANGRE 
 
mEq/l 
 
CUANTITATIVA 
 
CONTINUA 
 
pH 
POTENCIAL DE 
HIDROGENIONES 
  
CUANTITATIVA 
 
CONTINUA 
BASE EXCESO 
ESTANDARIZADA 
(SBE) 
IONES NO 
MEDIBLES SEGUN 
(SBE) 
 
mmol/l 
 
CUANTITATIVA 
 
CONTINUA 
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NOMBRE DE 
LA VARIABLE 
 
 
DEFINICIÓN 
 
CODIGO 
 
NATURALEZA 
 
TIPO 
BASE EXCESO  
POR ANIONES 
NO MEDIBLES 
(BEua) 
IONES NO 
MEDIBLES 
SEGÚN(BEua) 
mmol/l CUANTITATIVA CONTINUA 
BRECHA 
ANIONICA (AG) 
ANIONES NO 
MEDIBLES 
SEGUN (AG) 
mEq/l CUANTITATIVA CONTINUA 
BRECHA 
ANIONICA 
CORREGIDA 
(AGc) 
ANIONES NO 
MEDIBLES 
SEGÚN(AGc) 
mEq/l CUANTITATIVA CONTINUA 
BRECHA O GAP 
DE IONES 
FUERTES (SIG) 
SIDa – SIDe mEq/l CUANTITATIVA CONTINUA 
DIFERENCIA DE 
IONES FUERTES 
APARENTE (SIDa) 
IONES NO 
MEDIBLES POR 
METODO( SIDa) 
mEq/l CUANTITATIVA CONTINUA 
DIFERENCIA DE 
IONES FUERTES 
EFECTIVA (SIDe) 
IONES NO 
MEDIBLES POR 
METODO( SIDe) 
mEq/l CUANTITATIVA CONTINUA 
HIDROGENIONES  
METABÓLICOS 
CÁLCULO DEL 
COMPONENTE 
METABÓLICO DE 
LOS 
HIDROGENIONES 
nmol/l CUANTITATIVA CONTINUA 
TIPO DE 
PATOLOGIA AL 
INGRESO 
CLASIFICACION 
DE ENFERMEDAD 
QUE MOTIVO EL 
INGRESO A UCI 
1. MEDICO 
2. QUIRURGICO 
3. TRAUMA 
CUALITATIVA _______ 
APACHE II AL 
INGRESO 
FISIOLOGÍA 
AGUDA Y 
EVALUACIÓN 
CRÓNICA DE LA 
SALUD II 
___________ CUALITATIVA ________ 
SOFA AL 
INGRESO 
EVALUACIÓN 
SECUENCIAL DE  
FALLA ORGANICA 
___________ CUALITATIVA ________ 
MUERTE 
ESTADO VITAL AL 
EGRESO 
1.SOBREVIVIENTE, 
2. FALLECIDO 
CUALITATIVA DICOTOMICA 
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3.5 FÓRMULAS PARA CALCULAR VARIABLES ÁCIDO BASE 
 
3.5.1 BEua = BE - [0.3 X (Na+ -140) ] - [102 – (Cl- X 140/Na+) ] - [0.34 X (45 –       
          Albumina) ] (Gilfix 1993, Balasubramanyan, 1999) 
3.5.2 AG (Meq/l) = [Na+] + [K+] - [HCO3-] - [Cl-] (Kraut J, Madias N, 2007) 
3.5.3 AGc (Meq/l) = AG + 0.25 X [42 – concentración de albúmina medida]   
          (Figge, 1998) 
3.5.4 SIDa = [Na+] + [K+] + [Ca+2-] + [Mg+2-] - [Cl-] - [lactato] (Kaplan L, Kellum J,  
          2004) 
3.5.5 SIDe = 1000 x (2.46 x 10-11) x PCO2 / (10-pH) + [Alb] x (0.123 x pH – 0.631) +   
          [Fosfato] x (0.39 x pH – 0.469) (Figge, 1992) 
3.5.6  SIG = SIDa – SIDe (Kellum, 1995)  
3.5.7   Hidrogeniones metabólicos = Hidrogeniones totales – Hidrogeniones del CO2 
3.5.8   Hidrogeniones totales: calculados a partir de la expresión [H+] = 80 – (Mantisa  
           pH) 
3.5.9   Hidrogeniones del CO2: calculados para cambios agudos por la expresión H+  
           del CO2 = 0.75 x PCO2 + 10. (Cruz L et al. 2009). 
 
3.6 PLAN DE ANÁLISIS 
 
3.6.1 Software 
Para el análisis de los datos se utilizó Microsoft office XP y el programa IBM 
SPSS Statistics 20, ambos cuentan con sus licencias institucionales respectivas 
3.6.2  Evaluación estadística.  
3.6.2.1 Se realizó inicialmente un análisis de correlación entre los H+ metabólicos  
            y SBE, BEua, HCO3- estándar, SIG, Lactato, AG y AGc. 
3.6.2.2 Para evaluar la capacidad de predicción de mortalidad a 28 días, se   
            realizó un análisis de la siguiente forma: 
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 Se Clasificó la población en dos grupos de pacientes: sobreviviente o no 
sobrevivientes, según su estado vital a 28 días. 
 Se realizó un análisis univariado buscando determinar si las variables 
tienen distribución normal, identificando las que presenten asociación 
estadísticamente significativa. Se definió  en este caso “estadísticamente 
significativo”, las variables con p < de 0.1, todas las variables no 
presentaron  distribución normal por lo cual se empleó  un método no 
paramétrico. 
 Las variables que se evaluaron  en el análisis univariado son: SBE, HCO3-  
estándar, BEua, SIG, DIFa, AG, AGc, H+ metabólicos, pH, Lactato, 
Creatinina, APACHE II, Edad y  SOFA  al ingreso. 
 Con las variables identificadas, se realizó un análisis multivariado 
construyendo un modelo de regresión logística para identificar las 
variables que de forma independiente predicen la mortalidad a 28 días. 
 Las variables que en el modelo multivariado presentaron  mayor peso 
estadístico se compararon entre sí midiendo el área bajo la curva ROC  
(sensibilidad / especificidad). 
 
3.6.3. Control de variables y sesgos 
 
El control de variables se realizó  identificando aquellos eventos que pueden alterar  
de manera importante el análisis de las variables fundamentales del estudio. La  
pCO2: Se tuvo en cuenta los pacientes con patologías pulmonares previas, que 
normalmente se acompañan de hipercapnia y que potencialmente pueden interferir 
en los resultados. Estos pacientes se excluyeron del estudio. 
Se comprobó la localización atrial del catéter venoso central mediante radiografía 
del tórax, para evitar muestras venosas no centrales. Se obtuvieron  de la misma 
muestra  los exámenes pertinentes  que abarcaron  todas las variables a estudio 
incluido el lactato; además de los  gases venosos se tomaron gases arteriales por 
punción. Fue  importante  unificar  los tiempos para  la toma de las  muestras  
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sanguíneas en los pacientes, esto se efectuó  en las primeras 24 horas del ingreso 
a la UCI. Se obtuvo  la información de los datos de laboratorio  de los pacientes        
a través del software Omega®, los cuales sirvieron para los cálculos 
correspondientes al modelo físico químico, Apache II o Sofa. Las imágenes de la 
radiografía del tórax  se obtuvieron  mediante el software Synapse®. Los datos de 
los gases arteriales o venosos se consiguieron  de la impresión del resultado  de la 
máquina de gases sanguíneos. Toda la información descrita se tabulo  en formatos 
diseñados para tal fin. 
 
3.7 PROCEDIMIENTOS Y TECNICAS 
3.7.1 Gases arteriales 
Protocolo de toma y procesamiento de gases arteriales  
El procedimiento de toma de gases arteriales  se realizó según la disposición de las 
normas establecidas en el protocolo institucional del Hospital El Tunal,  denominado 
“Protocolo toma de gases arteriovenosos y yugulares”.Ver anexo 1  
El procesamiento se hizo con la máquina de gases sanguíneos Cobas b 221 system 
en donde: La medición del pH se hizo utilizando un electrodo de vidrio. La medición 
de la pCO2 se realiza por el electrodo tipo Severinghaus y la del pO2 con el electrodo 
de Clark.  Se realizó el cálculo de forma automatizada por la máquina de gases de 
las siguientes variables mediante las siguientes ecuaciones (Roche, 2012). 
A continuación se realiza una comparación de las variables en gases arteriales 
normales para la altura de Bogotá. Para  el análisis de los gases arteriales de éste 
estudio se tuvo en cuenta los valores de Maldonado, González y Col. (Lasso, 2014) 
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Tabla 2. Datos comparativos en diferentes estudios  de gases arteriales en 
Bogotá 
 
Autor  Osorio Restrepo, 
J., Reyes, P. 
Acevedo, 
L., 
Solarte, I. 
Jaramillo, M.,  
Berbesi, F.A 
Szeinuk  Durá
n 
Hurtado, 
J., et al 
Maldonado, 
González 
Año  1980 1982 1984 1988 1988 1993 2007 2013 
N  15 36 25 112 61 34 80 374 
Sexo F / M  15 / 21    20/14 68 / 12 206 / 168 
pH Prom / 
DE 
7.41 7.44  
/ 0.053 
7.38 7.41 -- 7.44 7.44 7.43 
7.39 – 7.47 
PaO2 Prom 
 / DE 
70 67.5 
/ 3.69 
66.7 
/ 2.32 
67.8 
/ 4.26 
66.67 
/ 7.17 
66.9 
/ 5.1 
75 
/ 6.68 
67.3 – 63.3 ♂ 
68.5 – 60.1 ♀ 
PaCO2 Prom 
 / DE 
29 31.24  
/ 2.5 
29.5 
/ 2.14 
28.35 
/ 3.6 
28.15 
/ 3.51 
31.7 
/ 3 
27.35 
/ 3.57 
33.5 
31.1 – 34.6 
HCO3- Prom 
 / DE 
18 21.35 
/ 2.04 
16.9 
/ 1.5 
17.43 
/ 3.2 
    ____ 21.7 
/ 2.1 
18.89 
/ 2.51 
21.9 
20.6 – 22.6 
SO2 Prom 
 / DE 
93.5 93.05 
/ 1.46 
92.9 
/ 1.59  
_____ ____ 94 
 / 1.2 
95.5 
/ 1.07 
93.3 – 91.7 ♂ 
93.7 – 90.1 ♀ 
Modificado de las tablas de (Rodríguez Vera, J. M. 2010) y (Lasso Apráez, J.I. 2014) 
Para la identificación de los trastornos ácido base se utilizó  los siguientes 
conceptos: 
1. Determinar si el proceso es primario o mixto 
El principal enfoque es observar los valores de pCO2 y HCO3- con respecto al pH. 
Un cambio en estas variables producen un cambio en la [H+] del líquido extracelular, 
Cuando ocurre un cambio en la PCO2 que altere la [H+] se denomina trastorno 
respiratorio, y su efecto en el pH es inversamente proporcional; el aumento en los 
valores de la PaCO2, se denomina acidosis respiratoria, y la disminución de la 
PaCO2 , se denomina alcalosis respiratoria. Si el cambio en la [H+] es producido por 
el HCO3- se denomina trastorno metabólico y afecta de manera directamente 
proporcional al pH, la disminución del HCO3- es acidosis metabólica y el aumento 
del HCO3- es alcalosis metabólica. (Marino, 2014).  
Son trastornos mixtos cuando hay acidosis respiratoria + acidosis metabólica o  
Alcalosis respiratoria + alcalosis metabólica con mayor deterioro del pH.  
  53 
2. Los procesos de compensación involucran los amortiguadores sanguíneos, el 
aparato respiratorio y el renal. La compensación busca llevar el pH cerca al valor 
normal. Las alteraciones respiratorias compensan con procesos metabólicos 
contrarios y viceversa. Ver figura 3  
 
Acidosis respiratoria compensa con alcalosis metabólica 
Acidosis metabólica compensa con alcalosis respiratoria 
 
 
      _______________________________________________________________                                                                                                  
Figura 3. Diagnóstico del estado ácido base. (Modificado de Guyton, 2011)  
 
MUESTRA DE 
SANGRE
PH?
ACIDOSIS
pH ↓
METABOLICA
HCO3
- <20.6 meq/l
BEEFEC > - 5meq/l
H+ MET>5 nanomolar
COMPENSACION
RESPIRATORIA
PCO2 <31.1 mmhg
RESPIRATORIA
PCO2 >34.6 mmhg
COMPENSACION 
RENAL
HCO3
- >22.6 meq/l
ALCALOSIS
pH ↑
METABOLICA
HCO3
- >22.6 meq/l
BEEFEC > +5meq/l
H+ MET> -5 nanomolar
COMPENSACION 
RESPIRATORIA
PCO2>34.6 mmhg
RESPIRATORIA
PCO2 <31.1 mmhg
COMPENSACION 
RENAL
HCO3
- <20.6 meq/l
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Teniendo en cuenta el estado ácido base metabólico, podemos establecer también 
las categorías diagnosticas de la siguiente manera: 
Tabla 3  Categorías diagnosticas del estado ácido base según la 
aproximación de Stewart 
1. DIF anormal 
     1) Agua exceso / deficit 
       a) acidosis dilusional: ↓ DIF, ↓ Na+  
       b) alcalosis concentracional: ↑ DIF, ↑ Na+   
      2) Cloruro exceso / deficit 
       a) acidosis hiperclorémica: ↓ DIF, ↑ Cl corregido- 
           b) alcalosis hipoclorémica: ↑ DIF, ↓ Cl corregido-  
       3) Exceso de aniones no identificables: ↓ DIF, ↑SIG corregido 
2. Ácidos débiles no volátiles 
       1) Albumina sérica  
          a) acidosis hiperalbuminemica: ↑Albumina 
          b) alcalosis Hipoalbuminemica: ↓Albumina 
       2) Fosfato inorgánico  
          a) acidosis hiperfosfatemica: ↑Pi-   
_______________________________________________________________ 
Cl corregido-, Cl-  corregido por agua exceso / deficit. SIG corregido, Gap de iones fuertes corregido por agua exceso 
/ deficit. Pi-  Fosfato inorgánico. (Modificado Dubin. A, 2007) 
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  3.7.2 Electrolitos y Lactato 
El procedimiento de toma de electrolitos séricos y lactato se efectuó  según la 
normatividad establecidas en el protocolo institucional del Hospital El Tunal UA -07-
22-S2, que tiene como nombre “Toma de muestras de laboratorio”. Ver anexo  2 
El procesamiento se realizó  en  una máquina gases sanguíneos Cobas b 221 
system en donde: los electrolitos se miden con electrodos ion selectivos que 
requieren de electrodo de referencia que en este caso es de cloruro de contacto fijo; 
en el caso del  Na+ se mide con electrodo de vidrio, las membranas de  K+ y Ca++ 
contiene portadores neutros especiales y con el Cl- se aplica intercambiador iónico 
especial. El lactato se midió  bajo la acción de la enzima lactato oxidasa formando 
piruvato y el Hcto se mide mediante conductividad de la muestra.     
  
3.8 RECOLECCIÓN  DE LA INFORMACIÓN Y CALIDAD DEL  DATO 
       
3.8.1 El investigador estableció contacto telefónico con los familiares del paciente   
         para verificar los datos  y obtener  la información  del día 28, cuando esto no      
         fue posible se recurrió  a la historia clínica o cualquier otro sistema del hospital 
         que  brindara  la información requerida. 
3.8.2  Los datos se obtuvieron  de las historias clínicas de los pacientes recolectando  
          la información de las primeras 24 horas del ingreso.  
3.8.3  El investigador realizó la recolección de la información diariamente,  
          revisando los criterios de inclusión y exclusión de los pacientes y captándolos 
          para el estudio. 
3.8.4  Se diligenció  el instrumento de recolección de datos. Ver anexo 3. 
3.8.5  Se llevó un registro de los pacientes recolectados  desde el día de su ingreso. 
3.8.6  Se tomaron los datos del instrumento de recolección y se digitaron en una    
          base de datos en Excel previamente diseñada. 
3.8.7  La validación de la base de datos se realizó a través  de una verificación  
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          del total de la información digitada en una segunda instancia. 
3.8.8  Se crearán dos copias de seguridad de la base de datos y se dará una más  
          para el director de tesis 
3.8.9  El día 28 posterior al ingreso se verificó el estado vital del paciente. Si el  
          paciente ya no se encontraba hospitalizado se realizaba una llamada 
          telefónica al domicilio o al acudiente responsable para preguntar por su  
          estado de vitalidad. 
          
3.9 CONSIDERACIONES ÉTICAS 
La realización de esta investigación se basó en los principios éticos de la 
declaración de Helsinki, de la Asociación Médica Mundial, para las investigaciones 
médicas en seres humanos (59° asamblea, Seúl, Corea, 2008). Se cumplieron las 
normas éticas y legales exigidas para la investigación en seres humanos que se 
encuentran plasmadas en la resolución 008430 del 04 de octubre de 1993 del 
Ministerio de Salud de Colombia, por la cual se establecen las normas científicas, 
técnicas y administrativas para la investigación en salud. Según la norma el estudio 
se catalogó como una “investigación de riesgo mínimo”, debido a  que se trató  de 
un estudio prospectivo, que utiliza el registro de datos obtenidos de la  revisión   de 
la historia clínica y resultados de exámenes laboratorios  de rutina, lo más invasivo 
fueron las punciones arteriales, pero no venosas ya que se tomaban las muestras 
por catéter central.  Se tendrá en cuenta la ley 23 de 1981 en su capítulo III, tal como 
lo expresa con respecto a la historia clínica.  
El proyecto de investigación se sometió a evaluadores de proyectos seleccionados 
por el departamento de ciencias fisiológicas para luego pasar al comité de ética de 
la facultad de medicina de la Universidad Nacional de Colombia  y del Hospital el 
Tunal para su aprobación. Se respetó  el derecho a los participantes de 
salvaguardar su identidad, intimidad y la confidencialidad de los datos arrojados por 
la investigación. La investigación respetó los principios de no maleficencia,   
beneficencia, autonomía y libertad de los individuos para participar o retirarse del 
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estudio. Los resultados del estudio se utilizaron en pro del ser humano, con fines 
académicos y clínicos. 
Debido a que la investigación es observacional y teniendo en cuenta los 
lineamientos legales,  se analizaron resultados de muestras sanguíneas tomadas 
de manera rutinaria en la UCI y se realizó además una llamada telefónica a los 
pacientes que egresaron de la institución para conocer la vitalidad a 28 días. Por lo 
anterior, se consideró que el trabajo requiere de consentimiento informado. Ver 
anexo 4  
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4.  RESULTADOS 
4.1. DESCRIPCIÓN DE LOS DATOS. 
Se realizó un estudio prospectivo, observacional sobre una cohorte, que incluyó  
pacientes mayores de 18 años de edad que ingresaron a la Unidad de Cuidados 
Intensivos (UCI) del Hospital el Tunal durante el periodo comprendido entre el 24 de 
enero y el 05 de junio del 2013. 
El total de pacientes admitidos a la UCI fue de 250, de los cuales se excluyeron 129 
(ver figura 4). La media de estancia hospitalaria fue de  8.3 días y de la edad 46.5± 
años. De los 122 pacientes incluidos al estudio, el principal motivo de Ingreso a la 
UCI fue el trauma con 35 pacientes (28.6%), seguido de los eventos quirúrgicos con 
21 pacientes (17.2%); 71 pacientes (58.2%) procedían de salas de cirugía, 26 
pacientes (21,3%) provenían del servicio de urgencias. Las principales 
características de la población se describen en la tabla 4.  
           
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figura 4. Pacientes admitidos al estudio con criterios de  inclusión y exclusión. 
Pacientes Excluidos 
n = 129 
 31 Neumopatías crónicas 
 9 Terapia de reemplazo renal 
 5 Hepatopatías crónicas o falla hepática 
 8 Muertes en las primeras 24 Hrs de 
estancia en UCI 
 12 Menores de 18 años  
 21 No firma de consentimiento informado 
 1 gestante 
 42 datos incompletos 
 
PACIENTES 
REGISTRADOS EN EL 
ESTUDIO   
n = 250                
 
       
 
     
 
 
 
Pacientes incluidos 
n = 122 
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Tabla 4.  Características de la población  (n = 122) 
__________________________________________________________________ 
                         Descripción                                                               n   (%)   
                 Edad *                                                                        46.57 (±15.79) 
                 Sexo                                                                       
                 Masculino                                                                           71 (58.2) 
                 Femenino                                                                           51 (41.8)   
                 Estado vital a los 28 días                                                      
                 Vivo                                                                                    88 (72.3) 
                 Fallecidos                                                                           33 (27.7) 
                 Uso de Vasopresores                                          
                 Si                                                                                        81 (66.1) 
                 No                                                                                       41 (33.9)  
                 Motivo de ingreso a la UCI 
                 Trauma                                                                               35 (28.6)  
                 Quirúrgico                                                                           21 (17.2) 
                 Neuroquirurgico                                                                  20 (16.3)  
                 Médico                                                                                18 (14.7) 
                 Neuromedico                                                                      14 (11.4) 
                 Ginecoobstetricia                                                                  6   (4.9) 
                 Coronario                                                                              4   (3.2) 
                 Otros                                                                                     4   (3.2)   
                 Procedencia  
                 Salas de cirugía                                                                  71 (58.2) 
                 Urgencias (reanimación)                                                     26 (21.3) 
                 Extra institucional                                                                16 (13.1) 
                 Hospitalización                                                                      4   (3.3) 
                 Uci intermedia                                                                       4   (3.3) 
                 Sala de partos                                                                       1   (0.8) 
                * Promedio y DE 
 
 
En la tabla 5 se describen las características presentes en los 33 pacientes (27.04%) 
que fallecieron en los 28 días posteriores al ingreso a la UCI. 
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Tabla 5.  Descripción de pacientes que fallecieron (n=33) 
                         Descripción                                                   n  (%) 
                 Sexo  
                 Hombres                                                                16 (48.5%)    
                 Mujeres                                                                  17 (51.5%) 
                 Procedencia 
                 Reanimación de urgencias                                    13 (39.4%) 
                 Salas de Cirugía                                                    14 (42.4%) 
                 Hospitalizados                                                         1 (3.03%) 
                 UCI Intermedia                                                        1 (3.03%) 
                 Sala de Partos                                                         1 (3.03%) 
                 Extrainstitucional                                                     3 (9.09%) 
                 Motivo de ingreso UCI      
                 Médico                                                                     4 (12.1%)   
                 Quirúrgico                                                                4 (12.1%)   
                 Trauma                                                                    3 (9.09%)    
                 Sepsis                                                                      8 (24.2%) 
                 Gineco-obstétrico                                                     0  (0.0%) 
                 Neuromedico                                                           6 (18.2%)  
                 Neuroquirurgico                                                       8 (24.2%) 
                 Intervenciones en la población 
                 Cirugía Mayor                                                          6 (18.2%)  
                 Hemofiltración o diálisis                                           1 (3.03%)  
                 Transfusiones                                                          8 (24.2%) 
                 Ventilación mecánica invasiva                               33 (100%) 
                 Administración de coloides                                      0  (0.0%)   
                 Administración de soluciones hipertónicas              7 (21.2%) 
                 Coomorbilidad asociada 
                 Infección nosocomial                                               6 (18.2%)    
                 Sepsis                                                                    12 (36.3%) 
                 Días de estancia en uci*                                       8.17 (5.72)  
__________________________________________________________________ 
                  * Promedio y DE 
 
En la figura 5. Se puede apreciar la frecuencia de los fallecimientos con respecto a 
los 28 días. 
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Figura 5.  Mortalidad con respecto a los días de estancia en UCI 
 
 
De los 33 pacientes, tres de ellos presentaron el fallecimiento por fuera de UCI, uno 
de ellos al día 26 de forma extrainstitucional, los dos restantes presentaron el evento 
intra institucional dentro de los 28 días. 
  
 
4. 2. ANÁLISIS DESCRIPTIVO UNIVARIADO. 
En la tabla 6 describimos las variables bioquímicas y gasimetricas tomadas en las 
primeras 24 horas de estancia en la UCI.     
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Tabla 6. Descripción de variables al Ingreso 
Variable Media Mediana Desviación 
estándar 
Mínimo Máximo 
Sodio (mEq/L) 141.08 141.50 4.62 134.2 146.4 
Potasio (mEq/L) 4.02 3.75 .72 3.07 5.55 
Cloro (mEq/L) 106.14 106.75 4.67 98.3 114.5 
Calcio (mmol/L) 1.07 1.06 .05 1.0 1.2 
Magnesio (mEq/L) 1.69 1.55 .42 1.16 2.50 
Fósforo (mmol/L) 3.63 3.11 1.33 2.32 6.05 
Hemoglobina (gr/dl) 11.60 11.95 2.23 7.7 15.2 
Hematocrito % 34.66 35.25 7.19 23.1 45.0 
Plaquetas x 1000 215.17 227.50 103.53 71 403 
Leucocitos x 109/L 17.86 14.41 10.22 8 36 
Albúmina (gr/dl) 2.40 2.45 .66 1.33 3.34 
Bilirrubina Total (mg/dl) .74 .53 .53 .23 2.06 
Creatinina (mg/dl) 1.08 .87 .61 .33 2.24 
BUN (mg/dl) 21.64 13.85 20.81 7.8 84.8 
FIO2 .43 .40 .14 .3 .8 
pH arterial 7.32 7.35 .08 7.17 7.45 
PaCO2 (mmHg) 36.51 36.35 6.27 21 46 
PaO2 (mmHg) 79.78 78.35 16.89 52 106 
HCO3- est (mmol/l) 19.69 20.30 4.18 11 25 
BE efc (mmol/l) -6.54 -5.50 5.99 -19.9 .9 
SaO2  (%) 93.71 95.35 3.76 87 98 
PaO2 / FIO2 206.20 211.46 81.54 69 353 
H+ met. art 9.70 7.38 10.07 -2.00 33.63 
Lactato art (mmol/l) 2.25 2.10 2.10 .6 6.1 
pH Venoso * 7.29 7.30 .08 7.15 7.43 
PvCO2 (mmHg) * 41.18 43.20 8.43 20.5 50.8 
PvO2  (mmHg)* 40.38 40.95 6.87 27.5 50.2 
HCO3- est v. (mmol/l) 19.80 20.60 5.14 9.0 26.2 
BE efc v (mmol/l) *  -5.95 - 4.65 7.48 -21.60 2.6 
SvO2 (%) * 70.07 72.80            10.66 49.4 80.9 
Lactato ven (mmol/l) * 2.05 2.00 .76 .70 3.5 
Delta pCO2 (mmHg) 4.67 6.85 9.55 -25.0 11.6 
BEua               -18.03 -16.65 4.65   -28.76 -12.18 
AG (mEq/l) 19.27 18.83 3.12 15.06 25.23 
AGc (mEq/l) 29.17 28.72 3.17 24.76 35.25 
SIG (mEq/l) 10.62 10.96 3.96 2.90 18.95 
DIFe (mEq/l) 28.85 29.82 3.67 22.21 33.46 
PaCO2: Presión arterial de CO2 , PaO2 : Presión arterial de Oxigeno, HCO3- est: Bicarbonato estándar, BE efc : 
Base exceso efectiva, SaO2 : Saturación arterial de Oxígeno, PAFI: PaO2 / Fracción inspirada de oxígeno, H+ 
meta :Hidrogenión  metabólico, PvCO2 : Presión venosa de  CO2,   PvO2 : presión venosa de oxígeno,  BE efc 
v: Base exceso efectiva venosa, SvO2 : saturación venosa de oxígeno, BEua: Base exceso de aniones no 
medibles, AG: Anión gap, AGc: Anión gap corregido, SIG : Gap de iones fuertes, DIFe:  Diferencia de iones 
fuertes efectiva. * Los gases venosos se lograron en 43 pacientes en el primer día. 
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En la tabla 7 se describe el diagnóstico gasimetrico arterial, encontrando  que en el 
estado ácido base  predominan los trastornos acidoticos y se manifestaron de la 
siguiente manera:  
Tabla 7. Diagnósticos del estado  ácido base (n = 122) 
                 Descripción                                                            n  (%) 
Acidosis Respiratoria + acidosis metabólica                           28 (22.9%) 
Acidosis metabólica                                                                 21 (17.2%) 
Acidosis metabólica + alcalosis respiratoria                            27 (22.1%) 
Acidosis respiratoria                                                                15 (12.3%) 
Normal                                                                                       9   (7.4%) 
Alcalosis respiratoria                                                                 8   (6.5%)  
Acidosis respiratoria + alcalosis metabólica                              8   (6.5%) 
Alcalosis metabólica                                                                  5   (4.1%) 
Alcalosis respiratoria + alcalosis metabólica                             1   (0.8%) 
____________________________________________________________  
 
Para las variables de tipo cuantitativo y continuo que iban a ser valoradas en el 
análisis multivariado, se evaluó el criterio de normalidad. En la tabla 8 se presentan 
las estadísticas descriptivas de este grupo de variables con su respectivo p- valor 
para la prueba de Kolmogorov-Smirnov. 
Bajo la siguiente hipótesis, se realizó la prueba de normalidad. 
 
𝐻0: 𝐿𝑜𝑠 𝑑𝑎𝑡𝑜𝑠 𝑝𝑟𝑒𝑠𝑒𝑛𝑡𝑎𝑛 𝑢𝑛𝑎 𝑑𝑖𝑠𝑡𝑟𝑖𝑏𝑢𝑐𝑖ó𝑛 𝑛𝑜𝑟𝑚𝑎𝑙 
𝐻1: 𝐿𝑜𝑠 𝑑𝑎𝑡𝑜𝑠 𝒏𝒐 𝑝𝑟𝑒𝑠𝑒𝑛𝑡𝑎𝑛 𝑢𝑛𝑎 𝑑𝑖𝑠𝑡𝑟𝑖𝑏𝑢𝑐𝑖ó𝑛 𝑛𝑜𝑟𝑚𝑎𝑙 
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TABLA 8. Descripción y prueba de normalidad de las variables continuas. 
Características de la 
Población  
Media Error 
Típico 
IC 95% P-Valor 
(Kolmogorov) 
SOFA 4.74 0.23 [4.27 ; 5.21] 0.00* 
APACHE II 11.33 0.41 [10.51 ; 12.14] 0.01* 
Lactato Arterial 2.25 0.43 [1.29 ; 3.20] 0.02* 
Creatinina 1.08 0.17 [0.69 ; 1.48] 0.08 
PH arterial 7.32 0.02 [7.27 ; 7.38] 0.08 
Edad 43.17 4.56 [33.13 ; 53.20] 0.20 
H+ met 9.70 2.90 [3.30 ; 16.10] 0.20 
SIG 10.62 1.14 [8.10 ; 13.14] 0.20 
BE  -6.54 1.72 [-10.34 ; -2.73] 0.20 
BEua -18.03 1.34 [-20.99 ; -15.07] 0.20 
AG 19.27 0.90 [17.28 ; 21.26] 0.20 
AGc 29.17 0.91 [27.15 ; 31.18] 0.20 
DIFa 39.48 0.97 [37.33 ; 41.62] 0.20 
HCO3- standard 19.69 1.20 [17.03 ; 22.35] 0.20 
      * Se rechaza 𝐻0 a un nivel se significancia del 5% 
Al realizar la prueba de Kolmogorov – Smirnov, se evidencia que de las  variables 
incluidas en el análisis,  en tres (3) de ellas, se rechaza la hipótesis nula por lo tanto 
no presentan una distribución normal. 
Posterior a esta prueba, se realiza la prueba de correlación de Spearman ya que 
todas las variables no cumplen con los supuestos de normalidad, como se muestra 
en la tabla 9. 
El interés inicial en la prueba de correlación, es determinar el grado de asociación 
de las variables de interés en el estudio, las cuales son candidatas a pertenecer al 
modelo de regresión logística final. 
Se realizó la prueba bajo la siguiente hipótesis 
 
𝐻0: 𝑁𝑜 𝑒𝑥𝑖𝑠𝑡𝑒 𝑐𝑜𝑟𝑟𝑒𝑙𝑎𝑐𝑖ó𝑛 𝑒𝑛𝑡𝑟𝑒 𝑙𝑎𝑠 𝑣𝑎𝑟𝑖𝑎𝑏𝑙𝑒𝑠 
𝐻1: 𝐸𝑥𝑖𝑠𝑡𝑒 𝑐𝑜𝑟𝑟𝑒𝑙𝑎𝑐𝑖𝑜𝑛 𝑒𝑛𝑡𝑟𝑒 𝑙𝑎𝑠 𝑣𝑎𝑟𝑖𝑎𝑏𝑙𝑒𝑠 
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TABLA 9. Correlación de Spearman. 
  
EDAD APACHE 
II 
SOFA Creatinina pH 
arterial 
HCO3
-           
estándar 
BE 
efc. 
H +met Lactato 
arterial 
BEua AG AGc SIG DIFa 
EDAD 
1            
  
APACHE 
II 
0.462* 
(0,000) 1           
  
SOFA 0.016 
(0,861) 
0,370* 
(0,006) 1          
  
Creatinina 0,123 
(0,178) 
0,238* 
(0,008) 
0,368* 
(0,000) 1         
  
pH 
arterial -0.007 
(0,935) 
-0.351* 
(0,000) 
-0,150 
(0,099) 
-0,277* 
(0,002) 1        
  
HCO3
-           
estándar -0,155 
(0,087) 
-0,400* 
(0,000) 
-
0,221* 
(0,014) 
-0,359* 
(0,000) 
0,729* 
(0,000) 1       
  
BE efc. -0,167 
(0,066) 
-0,353* 
(0,000) 
-
0,182* 
(0,044) 
-0,331* 
(0,000) 
0,641* 
(0,000) 
0,952* 
(0,000) 1      
  
H+ met 0,155 
(0,087) 
0,379* 
(0,000) 
0,203* 
(0,025) 
0,370* 
(0,000) 
-0,769* 
(0,000) 
-0,979* 
(0,000) 
-
0,942* 
(0,000) 
1     
  
Lactato 
arterial 
0,045 
(0,623) 
0,215* 
(0,017) 
0,089 
(0,330) 
0,146  
(0,107) 
-0,462* 
(0,000) 
-0,541* 
(0,000) 
-
0,507* 
(0,000) 
0,565 
(0,000) 1    
  
BEua -0,130 
(0,153) 
-0,293* 
(0,001) 
-0,103 
(0,259) 
-0,252* 
(0,005) 
0,526* 
(0,000) 
0,684* 
(0,000) 
0,734* 
(0,000) 
-
0,689* 
(0,000) 
-0,377* 
(0,000) 1   
  
AG 0,152 
(0,094) 
0,334* 
(0,000) 
0,130 
(0,154) 
0,306* 
(0,001) 
-0,594* 
(0,000) 
-0,636* 
(0,000) 
-
0,592* 
(0,000) 
0,639* 
(0,000) 
0,399* 
(0,000) 
-
0,908* 
(0,000) 
1  
  
AGc 0,152 
(0,094) 
0,342* 
(0,000) 
0,163 
(0,073) 
0,320* 
(0,000) 
-0,600* 
(0,000) 
-0,646* 
(0,000) 
-
0,600* 
(0,000) 
0,647* 
(0,000) 
0,408* 
(0,000) 
-
0,909* 
(0,000) 
0,998* 
(0,000) 1 
  
SIG 0,082 
(0,368) 
0,027 
(0,768) 
-0,034 
(0,714) 
0,007  
(0,943) 
0,260* 
(0,004) 
-0,029 
(0,748) 
-0,092 
(0,315) 
0,012 
(0,898) 
-0,250* 
(0,006) 
-
0,420* 
(0,000) 
0,364* 
(0,000) 
0,356* 
(0,000) 1  
DIFa 0,018 
(0,842) 
-0,150 
(0,099) 
-0,135 
(0,137) 
-0,066 
(0,469) 
0,402* 
(0,000) 
0,553* 
(0,000) 
0,507* 
(0,000) 
-
0,542* 
(0,000) 
-0,529* 
(0,000) 
-0,051 
(0,577) 
0,133 
(0,144) 
0,119 
(0,194) 
0,481* 
(0,000) 1 
* Se rechaza 𝐻0 a un nivel se significancia del 5% 
Observando la tabla 9, se puede evidenciar que las variables identificadas con (*) 
cuentan con un grado de asociación que es significativa, esta prueba permite 
realizar una selección de las variables a incluir al modelo, retirando las variables 
que generen colinealidad y que pueden alterar el resultado de la regresión logística.  
En la tabla 10, se presenta los resultados del cálculo de la aproximación al riesgo 
relativo conocida como Odds Ratio (OR), para las variables de interés acompañados 
de la significancia estadística, estas mediciones se realizaron teniendo como criterio 
de referencia la mortalidad de los pacientes a los 28 días del ingreso de la UCI. 
La prueba consiste en realizar una regresión logística para cada una de las variables 
aquí incluidas, teniendo como variable dependiente el estado vital a los 28 días.  
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TABLA 10. Variables de interés observadas al ingreso  con relación a la  
Mortalidad a 28 días 
 
Características 
de la Población
  
P-valor OR R2 Hosmer y 
Lemeshow 
APACHE II 0.00* 1.18 0.13 0.90 
AG 0.00* 1.23 0.12 0.56 
AGc 0.00* 1.23 0.12 0.31 
SIG 0.00* 1.15 0.09 0.93 
HCO3- standard 0.01* 0.84 0.09 0.12 
BE ua 0.02* 0.89 0.06 0.53 
PH arterial 0.02* 0.00 0.09 0.54 
H+ met        0.08 1.04 0.03 0.10 
Creatinina        0.08 1.49 0.03 0.57 
SOFA        0.09 1.13 0.03 0.04 
DIFa        0.15 1.08 0.02 0.21 
BEecf         0.23 0.94 0.01 0.01 
Edad        0.34 1.01 0.01 0.24 
Lactato arterial        0.49 1.07 0.00 0.84 
* Se rechaza 𝐻0 a un nivel de significancia del 5% 
 
Las variables identificadas con (*) serán las que determinen un grado de 
dependencia significativo con la variable de referencia (mortalidad), es decir, 
partiendo de lo aquí comentado, las variables candidatas a pertenecer al modelo 
final de regresión logística son SIG, BEua, AG, AGc, PH Arterial, APACHE II y HCO3- 
.Sin embargo, se realizó el modelo de regresión saturado con las variables aquí 
expuestas y se contrastó con el modelo sugerido con la prueba realizada en la tabla 
10. 
 
4.3 Análisis multivariado  
Regresión Logística. Modelo saturado 
Uno de los objetivos del estudio realizado es determinar la mortalidad en pacientes 
hospitalizados en la unidad de cuidados intensivos del hospital el Tunal en Bogotá, 
pasados 28 días de su hospitalización, partiendo de las variables relacionadas con 
el estado acido base de los pacientes. Para lograr dicho cometido, se propone 
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implementar un modelo de regresión logística, en el cual la variable respuesta es 
dicotómica. Se realizó la prueba de bondad y ajuste de Hosmer y Lemeshow, bajo 
la siguiente hipótesis: 
 
𝐻0: 𝐿𝑜𝑠 𝑣𝑎𝑙𝑜𝑟𝑒𝑠 𝑒𝑠𝑝𝑒𝑟𝑎𝑑𝑜𝑠 𝑠𝑜𝑛 𝑖𝑔𝑢𝑎𝑙𝑒𝑠 𝑎 𝑙𝑜𝑠 𝑜𝑏𝑠𝑒𝑟𝑣𝑎𝑑𝑜𝑠  
𝐻1: 𝐿𝑜𝑠 𝑣𝑎𝑙𝑜𝑟𝑒𝑠 𝑒𝑠𝑝𝑒𝑟𝑎𝑑𝑜𝑠 𝑛𝑜 𝑠𝑜𝑛 𝑖𝑔𝑢𝑎𝑙𝑒𝑠 𝑎 𝑙𝑜𝑠 𝑜𝑏𝑠𝑒𝑟𝑣𝑎𝑑𝑜 
 
 
TABLA 11.  Resumen del Modelo. 
Logaritmo 
de la 
Verosimilitud 
-2 
R2 de 
Nagelkerke 
P-Valor 
(Hosmer y 
Lemeshow) 
P – valor 
Modelo 
110.60 0.32 0.52 0.00 
             
La tabla 11, presenta la información del ajuste del modelo propuesto, se observa 
que el modelo saturado presenta significancia estadística, comparado con un nivel 
de significancia del 5%. El R2 de Nagelkerke, indica que en el modelo propuesto, la 
variable dependiente es explicada aproximadamente en un 32.1% por las variables 
independientes incluidas en el mismo, debido a que el valor del R2 es bajo, este 
modelo logístico no podrá ser considerado de predicción, pero si nos permite 
explicar el comportamiento puntual de los pacientes incluidos en este estudio, es 
decir, el modelo es solo explicativo, porque  los valores pronosticados por el modelo 
concuerdan con los valores observados de la variable dependiente. 
Si observamos la prueba de bondad y ajuste de Hosmer y Lemeshow, es evidente 
que la Hipótesis nula no se rechaza a un nivel de significancia del 5%, es decir, que 
los valores pronosticados por el modelo concuerdan con los valores observados de 
la variable dependiente. 
En la tabla 12, se relacionan las variables incluidas en el modelo de regresión 
logística saturado,  con sus respectivos betas. De aquí se puede observar, que de 
las 14 variables incluidas, tan solo una (APACHE II) es significativa, lo que 
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comprueba lo antes expuesto con la prueba de Hosmer y Lemeshow. La solución 
prevista para corregir el modelo propuesto, es construir una regresión logística con 
las variables seleccionadas en la tabla 10. 
 
TABLA 12.  Modelo de Regresión Logística de las Variables relacionadas con 
la  Mortalidad a los 28 Días. (Modelo saturado) 
Variables en la 
Ecuación  
Β Error 
Estándar 
OR 
(Exp(B)) 
P-
Valor  
APACHE II 0.19 0.08 1.21 0.01 
AG 2.77 1.87 16.00 0.13 
SIG 0.14 0.10 1.15 0.17 
BE ua 0.43 0.36 1.53 0.23 
Lactato Arterial -0.71 0.64 0.48 0.26 
DIFa -0.59 0.58 0.54 0.30 
H+ met 0.19 0.19 1.22 0.30 
PH arterial 6.04 6.70 422.99 0.36 
AGc -1.58 1.83 0.20 0.38 
Constante -34.38 55.20 - 0.53 
Edad -0.00 0.01 0.99 0.57 
HCO3- 0.53 0.96 1.70 0.57 
BE standard 0.25 0.58 1.28 0.66 
SOFA 0.04 0.11 1.04 0.69 
Creatinina -0.08 0.36 0.92 0.82 
 
La fórmula asociada a este modelo es:  
?̂? = −34,38 − 0,00(𝐸𝑑𝑎𝑑) + 0,19(𝐻 + 𝑚𝑒𝑡) − 0,71(𝐿𝑎𝑐𝑡𝑎𝑡𝑜 𝐴𝑟𝑡𝑒𝑟𝑖𝑎𝑙) + 0,14(𝑆𝐼𝐺)  
+ 0,25(𝐵𝐸 𝑠𝑡𝑎𝑛𝑑𝑎𝑟𝑑) + 0,43(𝐵𝐸 𝑢𝑎) + 2,77(𝐴𝐺) − 1,58(𝐴𝐺𝑐)
− 0,59(𝐷𝐼𝐹𝑎) − 0,08(𝐶𝑟𝑒𝑎𝑡𝑖𝑛𝑖𝑛𝑎) + 6,04(𝑃𝐻 𝐴𝑟𝑡𝑒𝑟𝑖𝑎𝑙)
+ 0,19(𝐴𝑃𝐴𝐶𝐻𝐸) + 0,04(𝑆𝑂𝐹𝐴) + 0,53(𝐻𝐶𝑂3) 
 
Modelo Final (no saturado) 
El modelo final, consideró como variable de respuesta la mortalidad de los pacientes 
a los 28 días del ingreso y las variables regresoras fueron SIG, BEua, AG, AGc, PH 
Arterial, APACHE y HCO3-. Dicho lo anterior, en la tabla 13, de resumen del modelo, 
se observa que el R2 de Nagelkerke se disminuye a 29,3%, sigue siendo un modelo 
netamente explicativo mas no de pronóstico, así mismo, se observa que el modelo 
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ajustado es significativo y frente al p-valor de la prueba de Hosmer y Leemeshow, 
no se rechaza la hipótesis de igualdad entre los estimadores y los valores reales, 
para una significancia del 5%. 
TABLA 13. Resumen del Modelo Final. 
Logaritmo 
de la 
Verosimilitud 
-2 
R2 de 
Nagelkerke 
P-Valor 
(Hosmer y 
Lemeshow) 
P – valor 
Modelo 
113.51 0.29 0.08 0.00 
 
 
Ahora bien, en la tabla 14, se observan los resultados para las variables 
seleccionadas. Si comparamos los resultados frente al modelo saturado, en el 
modelo ajustado, se observa una disminución de los errores estándar del β 
estimado, los β son pequeños, los OR’s son más pequeños y los P-valor, a pesar 
de no ser significativos en su totalidad disminuyen en comparación de los 
evidenciados en el modelo saturado. 
 
TABLA 14.  Modelo final de Regresión Logística  de las Variables del EAB  
relacionadas con la Mortalidad a los 28 Días del Ingreso 
Variables en la 
Ecuación  
β Error 
Estándar 
OR 
(Exp(B)) 
P-
Valor  
APACHE II 0.17 0.06 1.18 0.00 
BEua 0.39 0.22 1.48 0.07 
SIG 0.15 0.09 1.16 0.09 
AG 1.34 1.49 3.84 0.36 
HCO3- -0.08 0.14 0.92 0.57 
AGc -0.83 1.54 0.43 0.59 
PH arterial 1.70 5.35 5.49 0.75 
Constante -10.88 43.47 - 0.80 
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La fórmula asociada al modelo final es: 
?̂? =  −10,88 + 0,15(𝑆𝐼𝐺) + 0,39(𝐵𝐸𝑢𝑎) + 1,34(𝐴𝐺) − 0,83(𝐴𝐺𝑐)
+ 1,70(𝑃𝐻 𝐴𝑟𝑡𝑒𝑟𝑖𝑎𝑙) + 0,17(𝐴𝑃𝐴𝐶𝐻𝐸) − 0,08(𝐻𝐶𝑂3) 
 
Dicho lo anterior, en la tabla 15, se presenta la curva ROC, asociada a las variables 
definidas en el modelo de regresión ajustado, con las cuales se determinará bajo el 
criterio de área bajo la curva la exactitud de la prueba realizada, para determinar el 
estado vital de los pacientes a los 28 días de su egreso de la UCI.  
TABLA 15.  Área bajo la Curva ROC de las variables  del EAB relacionadas 
con Mortalidad a los 28 días del Ingreso. 
Variables resultado 
de contraste 
Área Sig. 
asintótica 
Intervalo de confianza 
asintótico al 95% 
Límite 
inferior 
Límite 
superior 
APACHE 0.69 0.00 0.58 0.80 
HCO3- estándar 0.40 0.10 0.27 0.52 
BEua 0.40 0.10 0.27 0.52 
AG 0.66 0.00 0.54 0.77 
AGc 0.66 0.00 0.54 0.77 
SIG 0.64 0.01 0.52 0.75 
 
Se identifican como variables de exactitud baja para la estimación de la mortalidad 
de los pacientes 28 días después de su ingreso de la UCI, al APACHE, AG, AGc y 
SIG, siendo el APACHE la variable que presenta el área bajo la curva más amplia, 
esta misma variable fue la única que fue significativa en los modelos propuestos y 
en la prueba de dependencia que era la mortalidad. Así mismo se observa que las 
variables HCO3- y BEua, no son consideradas como predictores efectivos del estado 
vital estudiado. Estas curvas pueden ser comparadas en la figura 6. 
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                                                                                       CURVA ROC 
 
 
 
 
          Sensibilidad 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
              
                        1 -   Especificidad 
                   Los segmentos diagonales son producidos por los empates 
 
Figura 6. Área bajo la curva ROC 
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5. DISCUSIÓN 
El presente estudio sobre el estado ácido base, surge  como resultado de un 
proceso académico generado en la línea de investigación de la fisiología de 
sistemas aplicada al cuidado crítico, inscrita en  la Maestría de Fisiología de la 
facultad de Medicina de la Universidad Nacional de Colombia, sobre  las diferentes 
variables que evalúan el componente metabólico, incluida una variable,  el H+ 
metabólico originada como  producto de las actividades de la Facultad de Medicina 
de la Nacional de Colombia y el Hospital San Juan de Dios de Bogotá.    
 
Este estudio tuvo como objetivo principal evaluar la capacidad para predecir la 
mortalidad a 28 días  de las variables que evalúan el componente metabólico en los 
pacientes críticos. Así como evaluar la posible asociación estadística de las diversas 
variables fisiológicas que representan al componente metabólico del EAB. 
 
Al revisar la literatura sobre las variables del EAB que buscan predecir la mortalidad 
en el paciente crítico, se encontró que algunos estudios fueron diseñados para 
evaluar la mortalidad intrahospitalaria, otros en cambio se proyectaron para valorar  
la mortalidad a 30 días, pero de manera predominante se encuentra en la literatura 
el dato a 28 días; dicho valor es una convención, es un valor “acordado” en el diseño 
de la investigación y masificado en su uso. Por lo tanto este estudio se diseñó en 
igual tiempo buscando ser comparativo  y publicable con respecto a los estudios  
internacionales. 
 
En los resultados, tres variables, el lactato arterial, el APACHE II y el SOFA, no 
presentaron distribución normal, por lo cual se empleó la correlación de Spearman 
para conocer la asociación entre las variables independientes que puedan generar 
colinealidad, la cual existe colinealidad siempre que una variable se mida de dos 
maneras diferentes (Celis, 2011). En este caso hay variables que se encuentran de 
manera independiente y a la vez conformando scores como en el caso del pH 
arterial y su relación con el APACHE II, o variables que conforman tanto el APACHE 
II como el SOFA como son: PaO2, Glasgow y la creatinina que además está de 
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manera independiente; o casos como el Na+, K+ que conforman la DIFa o DIFe y 
estas a su vez conforman el SIG. Todos estos ejemplos ilustran en algún grado la 
posible colinealidad entre las variables afectando el modelo. En la tabla 12 el pH 
arterial presenta un OR 422,99 el cual puede explicarse por colinealidad de las 
variables. 
 
Posteriormente se calcula el Odds Ratio para determinar la relación de cada una de 
las variables con la mortalidad, se crearon dos modelos uno de regresión con las 
variables con dependencia significativa a la mortalidad y otro modelo saturado 
sugerido con las variables que conocemos en la literatura han demostrado ser 
predictoras de mortalidad para obtener un modelo final. Los modelos planteados 
pueden mezclar variables no normales y normales, lo importante es realizar la 
prueba de comportamiento de normalidad para así establecer los métodos si es o 
no paramétrico y de esta manera validar supuestos, pruebas de hipótesis y elección 
de pruebas de correlación que son muy importantes en el modelo final.  
 
El modelo final es explicativo desde el punto de vista estadístico,  indica que en el 
modelo propuesto, la variable dependiente es explicada aproximadamente en un 
29,3%, por las variables independientes incluidas en el mismo. Al considerarse 
explicativo se debe entender que  nos permite explicar el comportamiento puntual 
de los pacientes incluidos en este estudio al utilizar la  ecuación del modelo final y 
la formula de las probabilidades, pudiéndose emplear en pacientes con 
comportamientos similares.  
 
Desde el punto de vista fisiológico las variables relacionadas con la mortalidad son 
multiples y diversas y  guardan interacción entre ellas sean de índole  bioquímica o 
gasimetrica, al  tener un enfoque reduccionista para predecir mortalidad, es decir 
tratar de predecir la mortalidad  con una sola variable tendrá limitaciones al enfrentar 
la variabilidad individual o lo complejo de los procesos patognomónicos, es mejor 
potencializar la variable, al tener en cuenta Score multiparametros que puedan 
evaluar más sistémicamente al individuo y de esta manera incrementar el porcentaje 
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de predicción o de significancia en un modelo. Por ejemplo en este estudio presentó 
más significancia el Apache II por estar compuesta de multiples variables frente al 
lactato. Adicionalmente al analizar la curva ROC se observó que la variable con 
mejor área es el APACHE II con 0.69, mientras que otra no mostraron relación con 
la mortalidad como el caso del HCO3- y la BEua. 
  
Diferentes estudios han abordado las variables que evalúan la mortalidad en el 
paciente crítico. El lactato es una de las variables más estudiadas. Un estudio 
realizado en urgencias en pacientes con sepsis demostró que los niveles de lactato 
al ingreso fueron predictores independientes de disfunción de órganos y presencia 
de Shock, esto fue cierto para pacientes con niveles intermedios de lactato (2 – 3.9 
mmol/L) y altos (≥ 4 mmol/L). La asociación fue mayor en este último grupo. En 
nuestro estudio el lactato arterial no presentó significancia estadística con relación 
a la mortalidad. Aunque en nuestro estudio la n = 122,  dista mucho de la anterior, 
también hubo diferencias en el tiempo evaluado y en el tipo de muestra, ya que se 
evaluó lactato arterial. Si bien es cierto, se han encontrado buena correlación entre 
los diferentes sitios de obtención ya sea arterial, venosa central o periférica. (Ortiz 
G, 2015). 
En este estudio solo se evaluó el valor al ingreso, sin tener posibilidad de evaluar 
muestras seriadas, lo cual limitó la evaluación de la dinámica del lactato y su relación 
con la mortalidad. Otros estudios han demostrado que la probabilidad de 
supervivencia está relacionado con el valor inicial (antes del tratamiento) y con el 
tiempo requerido para el aclaramiento del lactato (Marino, 2014, Ortiz G, 2015).  
Es posible  que el  lactato puede comportarse como carburante adaptativo en los 
pacientes en estado grave, el rendimiento energético derivado del metabolismo 
oxidativo en el lactato equivale al de la glucosa, existen pruebas que la oxidación 
del lactato en el corazón esta aumentada en los pacientes con shock séptico y se 
han encontrados incrementos de la oxidación del lactato como fuente importante de 
energía  en el tejido nervioso sometido a hipoxia e isquemia, por lo tanto la 
interpretación de sus valores es un poco más compleja (Marino, 2014). 
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Otro factor es la paradoja del lactato que es ocasionado por la disminución en la 
producción del lactato en las personas aclimatadas en alturas intermedias frente al 
ejercicio submaximo, lo cual se podría explicar a) por una mayor capacidad oxidativa 
a nivel mitocondrial de manera que disminuye la velocidad de la glicolisis y la 
demanda aeróbica, b) ahorro en la utilización del glucógeno muscular durante el 
ejercicio lo cual se intensifica por el VO2 relativo c) en individuos aclimatados la 
fuente de energía cambia a oxidación de las grasas por la actividad simpática en la 
altitud. El impacto de estos argumentos en la interpretación de los resultados no 
está establecido.  
Otras evaluaciones han observado el lactato en conjunto con otras variables. La BE 
y el lactato fueron evaluados como indicador pronóstico de mortalidad en pacientes 
admitidos en UCI en un estudio en donde se encontró que ambos  tienen buenas 
capacidades pronósticas, la BE a valores más negativos de  – 4 mmol/L la cual 
presentaba un  área bajo la curva de 0.73 y para el lactato  valores > 1.5 mmol/L 
que muestra área bajo la curva de 0.78. La combinación de estos dos marcadores 
presentaron una sensibilidad de 80.3 y especificidad de 58.7% para mortalidad. 
(Smith, 2001). Otro estudio en pacientes con cáncer, tuvo como objetivo evaluar el 
lactato arterial y BE estándar como predictores de mortalidad a la admisión y a las 
24 hrs de estancia en la UCI; al analizar el  área bajo la curva a la admisión se 
encontró el mejor predictor al lactato con valores > 2.3 mmol/L y la BEecf < 3.7 
mmol/L; a las 24 hrs el mejor predictor fue el lactato con valores > 1.9 mmol/L y 
BEecf < -2.3 mmol/L (Abrahao H, L. 2011). En nuestro caso al realizar la regresión 
logística la BEecf no mostró significancia estadística para participar en el modelo de 
predicción de la mortalidad.  
Otra variable del estado ácido base evaluada fueron los H metabólicos. No hay 
estudios previos que evalúen esta variable en cuanto a su capacidad para predecir 
resultados. Un estudio mostró correlaciones estadísticamente significativas del H+ 
metabólico con  las variables que cuantifican el componente metabólico del EAB, 
siendo la correlación más alta con la SBE (r=-0.97) seguido BEua (r=-0.69) y el SIG 
(r=-0.61) (Cruz, 2009). En nuestro caso los resultados son semejantes a los 
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anteriores descritos, sobre todo se confirma su alta correlación negativa con la BE. 
Lo anterior se puede explicar por el origen matemático que comparten. Otra 
investigación de los H metabólicos se realizó en equinos con colitis aguda, sin 
embargo tuvo como meta evaluar el diagnóstico del estado ácido base. En los 
resultados los H+ metabólicos presentan una baja precisión como herramienta 
diagnóstica en acidosis metabólica. Esto se explicó porque la fórmula utilizada para 
el cálculo de la [H+] proviene de curvas de titulación de CO2 determinadas en sangre 
humana. Se ha demostrado que los cambios en [HCO3 -] y la pCO2 son menores en 
equinos con respecto a lo observado en humanos, debido a la hiperventilación y 
liberación de eritrocitos esplácnicos. Adicionalmente, analizando el área bajo la  
curva ROC demostró que el H+ metabólico no es un cálculo confiable como predictor 
de hiperlactatemia en equinos. (Gómez, D. 2011). En nuestro estudio, el H 
metabólico no fue estadísticamente significativo para predecir mortalidad, por lo 
tanto no formo parte del modelo final, sin obtenerse dato del área bajo la curva ROC. 
  
Un estudio final realizo por Gómez, H  pretendió conocer la capacidad predictora en 
mortalidad y disfunción multiorganica del H+ metabólico o (delta H) en pacientes con 
trauma, encontrándose un área bajo la curva de 0.63 y 0.64 respectivamente. El 
mismo autor evaluó la capacidad del H+ metabólico como predictor de la brecha de 
iones fuertes (BIF) = Delta H + Na – Cl. Encontrándose una curva ROC para predecir 
mortalidad de 0.95. (Gómez, 2008). En este estudio se argumenta que la 
administración heterogénea o el desconocimiento de la cantidad de cristaloides en 
los  procesos de reanimación en urgencias o salas de cirugía previo al ingreso a la  
UCI o en las primeras  24 horas de estancia en ella, pueden transformar la 
capacidad predictiva del H+ metabólico o los otros score de falla orgánica múltiple 
pudiendo afectar el resultado (Gómez. H, 2008). Estas variables no fueron tenidas 
en cuenta en nuestro estudio.  
Otras evaluaciones han buscado comparar los métodos y su potencial utilidad 
clínica. Dubin et al comparó el diagnóstico y pronóstico de los disturbios 
relacionados con la acidosis metabólica grave al usar el modelo de Stewart frente 
al tradicional y un enfoque basado en el HCO3-, BE y AG Corregido por albumina, 
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encontrándose una correlación fuerte entre DIF y BE y SIG y AGc (R2  = 0.86 y 0.97, 
p < 0.0001 para ambos). El área bajo la curva para mortalidad a 30 días fueron: 
SOFA (0.83), SIG (0.62), AGc (0.61), DIF (0.60), BE (0.57), HCO3- (0.56) y lactato 
(0.67). (Dubin. A, 2007). En nuestro estudio encontramos una correlación 
significativa entre DIF y BE efect (0.56) y entre SIG y AGc (0.35) pero no fuertes 
comparativamente con el estudio anterior, y al analizar el área bajo la  curva ROC, 
se encontró el  Apache II (0.693), AG (0.662), AGc (0.660) fueron los mayores 
predictores de mortalidad.  
Variables como la DIF no tuvieron capacidad predictora de mortalidad. Es posible 
que las alteraciones en la DIF puede ser secundaria a la administración de 
soluciones intravenosas no balanceadas, como la solución salina al 0.9%, lo cual 
no fue evaluado en los resultados y pudo afectar el mismo. (Ortiz, G. 2015). Oliveros 
y colaboradores en un estudio en dos UCI de Colombia (n = 159), buscó precisar  la  
SIG como predictor de disfunción orgánica múltiple  encontrando una asociación 
estadísticamente significativa con la mortalidad en todas las variables fisiológicas 
que conforman el SOFA. En cuanto a este estudio, el SIG presentó en el modelo de 
predicción una OR (1.168) y un área bajo la curva ROC (0.640).  
Estudios parecidos se pueden encontrar como el realizado por  Novovic y 
colaboradores (n = 142) en  donde buscaron  determinar si los aniones no medibles 
pueden predecir la mortalidad en pacientes ventilados mecánicamente, 
obteniéndose que los aniones si proporcionan mortalidad a diferencia de las 
variables del EAB tradicionales que nos son predictores exactos de mortalidad a 28 
días. 
La población de este estudio  presenta  patologías médicas, quirúrgicas así  como 
de trauma que la hace equiparable  a la morbilidad de los estudios internacionales, 
(Cruz. et al, 2009.) y es reflejo de las características de las Ucis Colombianas. Al 
revisar la literatura en  cuanto al tamaño de   muestra empleado en los estudios 
similares a esté, se encontraron estudios con  tamaños de muestra  inferiores  con 
resultados estadísticamente significativos. (Cruz. Et al, 2009. Gómez, 2010), pero 
también se encuentra estudios retrospectivos con mortalidad de 28 o 30 días con 
  78 
muestras que fluctúan entre (n =282 a 9799), en las que hacen referencias de 
presencia de sesgos de selección: poblaciones con baja probabilidad de muerte, 
desenlaces que influyen en la selección, utilización de fórmulas de las variables  que 
no coincide con las empleadas en otros estudios, algunas de ellas con carencia de 
control de APACHE II o SOFA. (Gómez, 2010)  
Finalmente en nuestro estudio al  realizar los cálculos de variables como el  SOFA  
se escogieron los puntajes más deletéreos para el paciente en las primeras horas 
de estancia en la UCI, se efectuó una estratificación de los rangos y no se realizó  
la valoración de la escala de Glasgow debido a las dificultades con la administración 
de sedantes, incidiendo probablemente en los resultados de esta variable. 
Limitaciones:  
Inicialmente se había proyectado realizar un análisis de gases arteriales y  venosos 
al primer y tercer día de estancia en la UCI, pero solo se analizaron los gases 
arteriales  del primer día debido a que los gases venosos no se obtuvieron en todos 
los pacientes por dificultades en la ejecución del protocolo.  
Es posible que se hayan presentado  errores en la toma de las muestras venosas 
al permitir accidentalmente el  mezclado de líquidos con la sangre  incidiendo en los 
resultados de las variables del laboratorio, así como diferencias en el tiempo de 
procesamiento de los gases sanguíneos o la adecuada higiene de la vía aérea 
previa a la toma de los mismos que expliquen las diferencias en los resultados de 
las variables con respecto a otros estudios. Sin embargo el verdadero impacto de 
estas consideraciones es desconocido.   
Otra de las consideraciones se relaciona con la técnica del procesamiento de la 
muestra de los gases arteriales. Si bien es cierto se ha demostrado que la 
variabilidad en la técnica y procesamiento de las muestras pueden alterar los datos 
acido base, consideramos que posiblemente no es tan marcada esa variación y que 
potencialmente no afecto en un mayor grado en los resultados. 
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Fortalezas:  
La investigación se realizó con rigurosidad en la recolección de la información de la 
muestra buscando controlar los pacientes registrados en el estudio, así como los 
incluidos. 
Es una investigación prospectiva sobre las variables que evalúan el EAB metabólico 
o  la mortalidad y su relación con el H+ metabólico que brinde datos que sirvan para 
impulsar análisis matemáticos que permitan continuar con investigaciones 
multicentricas en poblaciones de similares características, o en pacientes con 
patologías específicas como la  sepsis severa o el trauma en áreas de cuidado 
crítico o servicios de urgencias. 
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6. CONCLUSIONES 
Con relación a los resultados del modelo Final  se demostró que  no puede ser 
considerada predictora pero si es un modelo explicativo para aquellas poblaciones 
que guarden características similares a las de este estudio. 
La fórmula asociada al modelo final es: 
?̂? =  −10,888 + 0,155(𝑆𝐼𝐺) + 0,392(𝐵𝐸𝑢𝑎) + 1,347(𝐴𝐺) − 0,830(𝐴𝐺𝑐)
+ 1,703(𝑃𝐻 𝐴𝑟𝑡𝑒𝑟𝑖𝑎𝑙) + 0,172(𝐴𝑃𝐴𝐶𝐻𝐸) − 0,080(𝐻𝐶𝑂3) 
Este estudio en el modelo Final se encontró  más significancia en  el Apache II por 
estar compuesta de multiples variables (p – valor 0,008). En la curva ROC se 
observa que la variable con mejor área es el APACHE II con 0,693 y en el caso del 
HCO3- y la BEua  es de 0,403 los cuales no se consideran predictores efectivos de 
mortalidad.  
 
Al realizar esta investigación en la población de pacientes admitidos en la unidad de 
cuidados intensivos del Hospital el Tunal podemos concluir que el comportamiento 
de la  variable denominada H+ metabólico o clínicamente conocida como “Delta De 
H+” presentó una correlación fuerte con HCO3-, BE estándar y el pH arterial, con lo 
cual se continua demostrando su potencial utilidad en la evaluación del componente 
metabólico del EAB. 
Con respecto a la capacidad del H+ metabólico u otra variable que evalúa el 
componente metabólico del estado ácido base   como predictor de mortalidad en 
pacientes en cuidado critico al aplicar el modelo de regresión logística  se encontró 
que el OR no fue estadísticamente significativo  impidiendo su participación en el 
modelo final.  
Se puede plantear continuar con investigaciones que logren mayor profundidad en 
el conocimiento conceptual del componente metabólico del estado ácido base en 
poblaciones con las mismas características pudiéndose realizar estudios 
multicentrico con una población de mayor tamaño o en situaciones específicas como 
es el paciente séptico.     
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ANEXO 1 PROTOCOLO TOMA DE GASES ARTERIOVENOSOS Y YUGULARES 
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ANEXO 2  PROTOCOLO TOMA DE MUESTRAS DE LABORATORIO 
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ANEXO 3  FORMATO DE RECOLECCION DE DATOS 
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ANEXO 4  CONSENTIMIENTO INFORMADO 
 
Departamento de Ciencias Fisiológicas 
Maestría en Fisiología 
 
 
CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPAR EN UN ESTUDIO DE 
INVESTIGACIÓN EN SALUD 
 
TÍTULO DE LA INVESTIGACIÓN: Diferentes enfoques fisiológicos del estado ácido 
base para predecir mortalidad en pacientes hospitalizados en la unidad de cuidados 
intensivos del hospital el Tunal en Bogotá. 
Investigador principal: Luis Alejandro Marcelo Pinilla (Candidato MSc Fisiología) 
Lugar del estudio: Unidades de Cuidados Intensivos adultos Hospital el Tunal  
 
Nombre del paciente:   ------------------------------------------------------------------------- 
Documento de Identificación: ---------------------------------------------------------------- 
A usted se le está invitando a participar en un estudio de investigación en salud. Para 
poder decidir si participa o no, debe conocer y comprender la siguiente información. 
Siéntase con absoluta libertad de preguntar sobre cualquier aspecto que le ayude a 
aclarar sus dudas al respecto.       
Justificación y objetivo del Estudio: A través de una muestra sanguínea  comparar 
una variable fisiológica con las ya existentes que sirven para predecir mortalidad en 
pacientes críticamente enfermos, la cual podría  orientarnos junto con otros exámenes a 
identificar la gravedad y el pronóstico de la enfermedad. 
Beneficios del estudio: En estudios anteriores  se precisó la capacidad que tiene la 
variable  para identificar si la sangre esta ácida o alcalina, ahora queremos conocer que 
capacidad tiene para orientarnos en la probabilidad de muerte de los pacientes que están 
en cuidado intensivo. 
Procedimiento del estudio: Desde su ingreso y durante su estancia en la UCI se 
obtendrán muestras sanguíneas para los exámenes de laboratorio de rutina, los cuales 
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se realizan bajo orden médica con fines diagnósticos y terapéuticos. Durante los tres 
primeros días, de las mismas muestras procesadas en laboratorio, se obtendrán datos 
que nos ayudan a predecir la mortalidad de los pacientes gravemente enfermos. 
Riesgos asociados con el estudio: Está relacionado con los procedimientos realizados 
en la UCI, aunque el estudio se basa en el empleo de los resultados de las muestras 
sanguíneas. 
Aclaraciones: Su decisión de participar en el estudio es completamente voluntaria, no 
habrá ninguna consecuencia desfavorable para usted en caso de no aceptar la invitación, 
si decide participar en el estudio puede retirarse en el momento que lo desee pudiendo 
informar o no las razones de su decisión. No tendrá que hacer gasto económico  
alguno durante el estudio, no recibirá pago por su participación y la información 
obtenida en este estudio será mantenida con absoluta confidencialidad por parte del 
grupo de investigadores. Se le realizara una llamada telefónica al domicilio o al 
teléfono móvil suministrado  en caso que a los 28 días contados a  partir del 
ingreso a la unidad, se le  hubiese dado  salida para la casa, para conocer el estado 
de salud del paciente.  
Esta investigación está aprobada por los Comités de Ética e Investigación de la 
Universidad Nacional De Colombia y  del Hospital el Tunal. 
Si considera que no hay dudas, ni preguntas  acerca de su participación puede firmar la 
autorización.  
 
Autorización: 
 
Yo  -------------------------------------------------------------------- he leído y comprendido la 
información anterior y mis preguntas han sido respondidas de manera 
satisfactoria. He sido informado y entiendo que los datos obtenidos en el estudio 
pueden ser publicados o difundidos con fines científicos. Convengo en participar 
en este estudio de investigación. 
 
               ________________________________           ____________________ 
                    Nombre del Paciente o  Acudiente                                Fecha 
 
               ________________________________           ____________________ 
                                         Testigo                                                     Fecha 
 
               ________________________________           ____________________ 
                                         Testigo                                                     Fecha 
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ANEXO 5  REVOCACION DEL CONSENTIMIENTO INFORMADO 
 
Departamento de Ciencias Fisiológicas 
Maestría en Fisiología 
 
REVOCACIÓN DEL CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPAR EN 
UN ESTUDIO DE INVESTIGACIÓN EN SALUD 
TÍTULO DE LA INVESTIGACIÓN: Diferentes enfoques fisiológicos del estado ácido 
base para predecir mortalidad en pacientes hospitalizados en la unidad de cuidados 
intensivos del hospital el Tunal en Bogotá. 
Investigador principal: Luis Alejandro Marcelo Pinilla 
                                       Candidato MSc Fisiología 
Lugar del estudio: Unidades de Cuidados Intensivos adultos Hospital el Tunal  
Nombre del paciente:   ------------------------------------------------------------------------ 
Documento de Identificación: -------------------------------------------------------------- 
Por este medio deseo informar mi decisión de retirarme de este estudio de 
investigación por las siguientes razones: 
 
 ------------------------------------------------------------------------------------------------- 
 -------------------------------------------------------------------------------------------------- 
 ---------------------------------------------------------------------------------------------------- 
 
Si así lo desea puede solicitar toda la información que se haya recopilado sobre el 
paciente en el presente estudio de investigación 
               ________________________________           ____________________ 
                    Nombre del Paciente o  Acudiente                           Fecha 
               ________________________________           ____________________ 
                  Testigo                                                     Fecha 
              ________________________________           ____________________ 
                                      Testigo                                                     Fecha 
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ANEXO 6  FORMATO PARA LA COMUNICACIÓN TELEFONICA CON EL 
PACIENTE O SU ACUDIENTE 
 
 
 
 
Departamento de Ciencias Fisiológicas 
Maestría en Fisiología 
 
 
FORMATO PARA LA COMUNICACIÓN TELEFONICA CON EL PACIENTE O 
SU ACUDIENTE 
Fecha: ………………………………………………………………………………….. 
Nombre del Acudiente………………………………………………………………... 
Teléfono fijo N°……………………… Celular N°……………………………………… 
Saludo y presentación: Buen (Día o noche ), les habla Luis Alejandro Marcelo Pinilla, 
estudiante de la Maestría en Fisiología de la universidad Nacional de Colombia e 
investigador principal del estudio en el  cual el Sr / Sra. Nombre del 
Paciente…………………………………………………………………………Participo. 
El motivo de la  llamada es para preguntar acerca del estado de sobrevivencia del  
paciente. Para eso le voy hacer una pregunta. 
Pregunta: ¿el paciente se encuentra vivo? 
Resultado: marque según corresponda  con una X 
Si…………… No…………… 
Despedida: En Nombre de la Universidad Nacional de Colombia y del Hospital el Tunal 
les damos las gracias por la participación en la investigación. 
 
……………………………………………………………….. 
Firma del Investigador principal 
